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RESUMENES DE LAS PRESENTACIONES ORALES

Conferencias

Conferencia Pre-Congreso
Presentadores: Valentina Olmos y Sergio Saracco

Reduccion de la Demanda de Drogas en las
Américas, actualidad y retos
Drug Demand Reduction in the Americas,
Current Affairs and Challenges

Vazquez-Martinez, José L.

Comisién Interamericana para el Control del Abuso de Dro-
gas (CICAD). 1889 F St. NW, Washington, DC, U.S.A. Tel.: +1
7033801317.

JVazquez@oas.org

Palabras clave: CICAD; Drogas; Reduccién
de la Demanda; Américas.

A nivel mundial, los trastornos por uso de
sustancias imponen una pesada carga de en-
fermedad, discapacidad y muerte, lo que re-
presenta afos de vida saludable perdidos,
disminucién de la productividad y el bien-
estar y altos costos sociales, entre otros pro-
blemas. Brindar atencién a las personas que
enfrentan trastornos por consumo de drogas
supone una gran carga para los sistemas de
salud. Los sistemas y servicios de tratamien-
to pueden ayudar a aliviar la tensién que los
trastornos por consumo de drogas imponen
a los paises. En todo el mundo, casi 1 de ca-
da 10 personas presenta un trastorno de sa-
lud mental, pero solamente 1% de la fuerza
laboral de salud del mundo puede brindar
la atencién necesaria. No obstante, los be-
neficios potenciales son para las personas
afectadas y sus familias, las comunidades y
la sociedad. En las Américas, los trastornos
mentales, neurolégicos y por uso de sustan-
cias corresponden a una proporcién signifi-
cativa de los problemas de salud, y entre las
personas con estos problemas, las tasas de
discapacidad y mortalidad son més altas. Es-
tas circunstancias, complicadas e intensifica-
das por el COVID-19, demandan una aten-
cién integral que permita a las personas que
padecen estos trastornos alcanzar los objeti-
vos establecidos y resultados indirectos be-
neficiosos en multiples &reas de su vida. Por

lo tanto, existe una necesidad apremiante de
intervenciones de calidad para alcanzar el
maximo nivel posible de salud y bienestar.
En las Américas existe una amplia diversi-
dad de centros, programas, servicios y mo-
dalidades de intervenciones de reduccién de
la demanda en los sectores publico, privado y
social, con multiples marcos normativos que
se aplican de manera diferenciada. En la con-
ferencia se presentaran los puntos relevan-
tes de la situacién actual y se delinearan los
principales desafios.

Conferencia inaugural

Presentadora: Silvia Cortese

Género, adicciones y acceso a tratamiento
Gender, addictions and access to treatment
Sotelo, Inés

Facultad de Psicologia. Universidad de Buenos Aires. Av. Hipélito
Yrigoyen 3242. Ciudad Auténoma de Buenos Aires (C1207 ABR).
Buenos Aires, Argentina. Tel.: 011 5287-3300.
inessotelo@gmail.com

Palabras clave: Mujeres; Accesibilidad;
Tratamientos; Urgencia.

La accesibilidad a espacios de atencién y
acompanamiento en casos de consumos pro-
blematicos en mujeres puede encontrar algu-
nos obstéaculos. Las representaciones socia-
les sobre la mujer, los estereotipos de género,
los mitos sobre el rol de la mujer/madre en
nuestra cultura, pueden funcionar como ba-
rreras que impidan o dificulten su acceso al
sistema de salud, en particular cuando se tra-
ta de adicciones. En nuestras investigaciones,
centradas fundamentalmente en la atencién
a consultas de urgencia en Salud Mental, en-
contramos que, en muchos casos, si bien se
constata la existencia de consumos proble-
maticos, éstos no constituyen el motivo de la
consulta. Podemos pensar que, en algunos
casos, es0s CONSUMOS NO se encuentran pro-
blematizados, pero, también, tenemos que
tener en cuenta que se trata de un problema
estigmatizante, que puede conducir a los su-



jetos, especialmente a las mujeres, a ocul-
tarlo o silenciarlo. En este sentido, serd fun-
damental para los profesionales de la salud
mantener una mirada atenta, que aloje a es-
tas mujeres, de manera que las consultas re-
presenten una oportunidad para comenzar a
reconocerse y tratarse.

Conferencia
Presentadora: Flavia Vidal

Una imagen vale mas que mil palabras:
¢como sospechar en toxicologia clinica y
forense a partir de signos de exposicion?
One image is worth more than a thousand
words: how to suspect on clinical and forensic
toxicology based on signs of exposure?
Dinis-Oliveira, Ricardo J.1>2

'H-TOXRUN — One Health Toxicology Research Unit, Universi-
ty Institute of Health Sciences, Advanced Polytechnic and Uni-
versity Cooperative (CESPU), CRL, 4585-116 Gandra, Portugal.
*Department of Public Health and Forensic Sciences, and Medi-
cal Education, Faculty of Medicine, University of Porto, 4200-319
Porto, Portugal. *UCIBIO - Applied Molecular Biosciences Unit,
Department of Biological Sciences, Laboratory of Toxicology, Fa-
culty of Pharmacy, University of Porto, 4050-313 Porto, Portugal.

Palabras clave: Ciencias Forenses;
Toxicologia clinica y forense; Ensenando
y aprendiendo; Signos de exposicién.

Las cuestiones relacionadas con la sospecha
y el reconocimiento de signos de intoxicacién
no se describen en profundidad en los libros
de texto o suelen relegarse a un segundo pla-
no, describiéndose principalmente en report
de casos aislados. De hecho, la toxicologia cli-
nica, y especialmente la forense, se han per-
cibido més como campos basados en la cien-
cia de la quimica analitica sin considerar su
aplicacion de amplio espectro como lo fue en
el origen de la toxicologia como ciencia. La
toxicologia clinica y forense esta criticamen-
te involucrada en la adquisiciéon de habilida-
des bésicas para sospechar correctamen-
te de una intoxicacién, recopilar materiales
bioldgicos y no bioldgicos para anélisis toxi-
colégicos, comprender las complejidades in-
herentes a la actividad de laboratorio y com-
prender los fundamentos de la toxicocinética
y la toxicodindmica que subyacen a la inter-
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pretacion de resultados. Esta presentacion en
mesa redonda representa una propuesta de
innovacion pedagogica para la ensehanza de
la toxicologia clinica y forense basada en una
recopilacién de mas de 3 000 casos donde la
imagen fue punto de apoyo por sospecha. La
experiencia compartida en este trabajo sigue
el modelo practicado en licenciaturas, maes-
trias y doctorados, asi como en otros cursos
de formacién continua, en los que llevamos
mas de 15 afios ensefiando toxicologia. To-
dos estos niveles de educacién se conside-
ran fundamentales para el sano desarrollo
de esta ciencia. Este enfoque pretende tam-
bién dar fuerza a la intervencién del verdade-
ro toxicologo en todas las fases toxicolégicas,
ademds de la quimica analitica clasica. En
efecto, es imposible brindar interpretaciones
toxicolégicas clinicas y forenses efectivas sin
una adecuada y amplia educacién, y sin pen-
sar exclusivamente en términos de técnicas
de laboratorio. En el futuro, serd interesante
evaluar la retencién de conocimientos y pro-
poner una base de datos de videos de signos
relacionados con intoxicaciones. En conclu-
sién este es un atlas interminable recopilan-
do los signos que pueden sugerir y senhalar
una presunta intoxicacién o exposicion.

Conferencia

Presentadora: Débora Pérez

Plantas Medicinales Argentinas:
el desafio de su uso en salud
Argentinian Medicinal plants: health
challenge use

Carballo, Marta A.1?

'Universidad de Buenos Aires (UBA), Facultad de Farmacia y
Bioquimica (FFyB), Departamento de Bioquimica Clinica, Ci-
togenética Humana y Genética Toxicolégica. Junin 956, CABA
(C1113AAD), Argentina. Tel: 5950-8707. 2UBA, Instituto de Fi-
siopatologia y Bioquimica Clinica. Av. Cérdoba 2351, CABA
(C1120AAF), Argentina.

macarballo@ffyb.uba.ar

El conocimiento sobre las plantas y sus pro-
piedades curativas fue transmitido de una
generacién a la otra y de una cultura a la si-
guiente, perteneciendo de esta forma no a un
hombre o una mujer como individuos, sino
a la humanidad toda. El uso de las plantas
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medicinales como fuente de principios acti-
vos en la medicina humana tiene una histo-
ria sobresaliente ya que al comienzo del uso
de tratamientos racionales para las enfer-
medades humanas, la evidencia de los do-
cumentos médicos nos muestra que las me-
dicinas eran obtenidas de fuentes naturales.
En los ultimos treinta afos se ha desperta-
do gran interés, especialmente en los paises
en vias de desarrollo, en el uso de las plan-
tas medicinales para el tratamiento de enfer-
medades. Este fendmeno se debe fundamen-
talmente a que las mismas son accesibles
sin prescripciones, y a que la gente cree que
son menos toxicas y mas seguras asi como
mas naturales y menos costosas que las dro-
gas manufacturadas. A pesar de los siglos de
tradicién, la fitoterapia —del griego “phyton”
(planta) tratamiento de las enfermedades
por plantas frescas, secas o sus extractos- ha
evolucionado y maés aun, ganado prestigio y
eficacia, especialmente en los ultimos tiem-
pos, en que se aproxima cada vez maés, a las
normas y los usos que exige la medicina. Sin
embargo, de los miles de plantas utilizadas
en la etnofarmacologia, muy pocas han sido
evaluadas en cuanto a su toxicidad y/o efica-
cia. Es en este sentido que la toxicologia ge-
nética puede realizar un significativo aporte
en esta rama de la ciencia, debido a la posi-
bilidad de desarrollar ensayos de corto tiem-
po que indiquen, mediante la determinacién
de biomarcadores especificos, la seguridad
en su uso o consumo. En este marco, las
evaluaciones deben contemplar las concen-
traciones o dosis de uso por la poblacién, de
forma que los resultados aporten datos sig-
nificativos. La evaluacién de genotoxicidad,
dano al ADN, citotoxicidad, inestabilidad,
citostaticidad, en relaciéon a los extractos de
plantas medicinales utilizados por la pobla-
cién, representa un aporte significativo en su
caracterizacién. En la potencialidad del am-
plio espectro terapéutico que pueden ofrecer
las plantas medicinales, pueden encontrarse
aquellas que representan un beneficio para la
salud, mientras que otras pueden ser extre-
madamente nocivas, y por lo tanto deben ser
objeto de exhaustivas investigaciones.

Conferencia

Presentadora: Fernanda Simoniello
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De materiales inertes a toxicos
ambientales: impacto de los microplésticos
en la salud humana

From inert materials to environmental
toxicants: microplastic’s impact on human
health

Laborde Garcia, Amalia

Unidad Académica de Toxicologia. Hospital de Clinicas Piso 7.
Universidad de la Reptblica. Av. Italia s/n Montevideo. Uruguay.
alaborde@hc.edu.uy

Palabras clave: Plasticos; Microplasticos;
Salud ambiental.

Los materiales plasticos se han desarrollado
en forma exponencial en los tltimos 20 afos
y sus usos se han expandido a practicamen-
te todas las actividades de la vida humana.
Considerados materiales inertes, la preocu-
pacién sobre su impacto en la salud publica
y el ambiente se centré en la exposicién labo-
ral a monémeros, plastificantes y otros aditi-
vos durante su produccion, en las emisiones
industriales y en el manejo ambiental de los
residuos. Millones de toneladas de residuos
plésticos se han generado desde los inicios de
su produccién y solo el 10% es reciclado en
la actualidad. Este porcentaje es mucho me-
nor cuando se trata de los fabricados para
un solo uso. La persistencia y su fragmenta-
cién en microplasticos ( y nanoplésticos) que
se detectan en el aire, el agua y los alimen-
tos, estimulé investigaciones que hoy mues-
tran su presencia también en fluidos biold-
gicos y tejidos humanos, asi como también
muestran efectos téxicos que contradicen el
concepto de material inerte o de bajo riesgo
para la salud humana. Recientes investiga-
ciones confirman que los microplésticos tie-
nen un efecto pro inflamatorio y contribuyen
a la agravacién de enfermedades como el as-
ma y enfermedades inflamatorias intestina-
les. Se ha estimado que los nifios ingieren
decenas de miles de macroparticulas plésti-
cas diariamente. Este nimero es controver-
sial y no esté bien definido, siendo multiples
las fuentes de exposicién identificadas como
recipientes y utensilios, alimentos y juguetes.
A esto se agrega una mayor evidencia sobre
la transferencia o migraciéon de algunos de
sus componentes quimicos a los alimentos y
medios acuosos en condiciones normales o
asociadas al calentamiento. Algunos de los
principales componentes quimicos son ge-



notéxicos o disruptores endéerinos y han si-
do clasificados por su toxicidad a largo pla-
70, como probables cancerigenos y téxicos
reproductivos. Los mejor estudiados son el
bisfenol A, los ftalatos y los PFAS, pero mi-
les de otros quimicos han sido identificados.
La mayor exposicién de los nifios, agrega a
los microplésticos como potenciales deter-
minantes tempranos de enfermedades del
adulto: cardiovasculares, respiratorias, meta-
bdlicas, neuroldgicas y cancer. Aun hay inde-
finiciones y, como ocurre en otros escenarios
de riesgo fuertemente ligados a la percepcién
de bienestar y desarrollo, el riesgo a la sa-
lud humana es terreno de debate cientifico.
El reporte de la Comisién Minderoo—Mé-
naco sobre Plasticos y Salud Humana (doi:
10.5334/a0gh.4056) establece una base de
conocimiento cientifico que desafia al sector
salud a involucrarse en acciones que reduz-
can el consumo general de materiales plésti-
COS y promuevan un manejo ambientalmen-
te sostenible de los residuos ya acumulados
en el planeta.

Mesa redonda: Toxicologia forense
Coordinadora: Flavia Vidal

Estudio de tres casos: N-MOC-MDMA
una variante enmascarada, MMDPPA un
precursor alternativo y M-ALPHA una
nueva NPS

Three cases of study: N-MOC-MDMA

a masked variant, MMDPPA an alternative
precursor and M-ALPHA a new NPS

Guevara, Sergio A.'; Martinez, Maria P.!; Sorello, Maria V.?

Divisién Laboratorio Quimico. Policfa Federal Argentina. Mira-
vé 3565 - Ciudad Auténoma de Buenos Aires (C1437JRB). Bue-
nos Aires. Argentina. 2Gabinete Cientifico Cérdoba. Policia Fede-
ral Argentina. Av. Concepcién Arenal 690 1° subsuelo - Cérdoba
(X5000GZT). Cérdoba. Argentina.
dirtecnicolabqco@policiafederal.gov.ar
gabinete.cordoba@policiafederal.gov.ar

Palabras clave: N-MOC-MDMA; MMDPPA;
M-ALPHA; NPS en Argentina; PFA.

La evolucién constante de las nuevas sustan-
cias psicoactivas (NPS) han sido un gran de-
saffo para la ciencia forense, no solo porque
su rapido crecimiento, sino porque en mu-
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chos casos su complejidad estructural difi-
culta el andlisis por métodos convencionales.
Sumado a la necesidad de los grupos delic-
tivos de evadir los controles legales que pe-
san sobre estas sustancias. Histéricamente
se utilizaban camuflajes fisicos, pero hoy de-
bemos hablar de enmascaramientos quimi-
cos, situacion que complejiza ain mas la de-
teccién de estas sustancias, sobre todo en el
campo. También el aumento en las regulacio-
nes sobre los precursores quimicos que ha-
bitualmente se utilizaban para la fabricacién
de estas sustancias, trajo aparejado la nece-
sidad de cambiar rutas de sintesis y migrar
hacia precursores o pre-precursores no con-
trolados. Estas tres situaciones, se ejemplifi-
can en hallazgos de los laboratorios forenses
de la Policia Federal Argentina (PFA): Caso
1: dos secuestros diferentes no relacionados,
cuyas caracteristicas fisicas y presentacion
indicaron que estarian destinados al uso del
consumidor. En ambos casos, se identificd
como componente minoritario, el derivado
anfetaminico N-MOC-MDMA (N-metoxi-
carbonil-3,4-metilendioximetanfetamina)
en mezcla con MDMA (3,4-metilendioxime-
tanfetamina), estando también presente la
efedrina en el segundo decomiso. La biblio-
graffa senala a N-MOC-MDMA, entre otros,
como un posible profirmaco elaborado con
el objetivo de eludir los controles para su dis-
tribucién y posterior reconversion a la droga
tipica en forma simple. Caso 2: dos secues-
tros no relacionados y con diferencia tem-
poral de més de un ano, pero con relacién
geografica, con caracteristicas fisicas conven-
cionales para muestras sintéticas. En ambas
se identificé la sustancia MDA (3,4-Metilen-
dioxianfetamina) en mezcla con MMDPPA
(a-metill-3,4-metilenedioxifenilpropionamida).
Esta tltima sustancia se trataria de un precur-
sor asociado a una ruta, hasta el momento, po-
co convencional de sintesis de MDA. Caso 3:
secuestro de comprimidos no comerciales, de
caracteristicas convencionales en los que se
identific6 MDMA en mezcla con M-ALPHA
(1-metilamino-1-(3,4-metilendioxifenil)pro-
pano), un isémero de posicién del MDMA.
Esta sustancia se comercializaba en 2010 en
Reino Unido como sustituto de MDMA. En
todos los casos las muestras fueron anali-
zadas con PE Clarus 600-600T GC-MSD e
identificadas mediante deconvolucién tedrica
y bibliotecas espectrales SWGDRUGS v.3.10
(caso 1 y 3); y SWGDRUGS v.3.12 y Cay-
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manchem (caso 2). Estos hallazgos demues-
tran la necesidad de la revisién periédica de
las listas locales de sustancias prohibidas,
ademas de actualizar la informacioén respecto
de posibles rutas de sintesis local de NPS y
modificaciones en sus perfiles toxicolégicos.

Agradecimientos: A la Superintendencia Federal de Policia Cienti-
fica, a la Direccién de Criminalistica, a los Departamentos Técni-
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En la asignatura bimestral Toxicologia Fo-
rense del ciclo superior de la carrera de Bio-
quimica, Orientaciéon Bioquimica Legal y
Forense de 35 horas catedra, se implemen-
t6 un proceso de evaluacién continua, utili-
zando como instrumento de evaluacion las
evidencias que los alumnos fueron dejando
al completar las actividades académicas pro-
puestas durante el periodo de formacién en
el ano 2020, en modalidad totalmente vir-
tual. Esta experiencia de evaluacién se reali-
z0 con el propésito de monitorear el proceso
de ensefanza aprendizaje durante el desarro-
llo de la asignatura, ajustando y mejorando la
propuesta segun la evolucién de cada alum-
no. Se utilizaron como evidencias de desem-
pefo individual la asistencia y participacién
en sesiones virtuales sincrénicas con entrega
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de tareas previas, la lectura, interpretacién
y discusion de cada tema, finalizando con la
realizacion de cuestionarios para comprobar
la comprensién del material didactico y de las
clases tedricas asincrénicas. La evaluacién fi-
nal se planted como una actividad grupal, al
inicio de la cursada. Se utilizé como recurso
didactico un informe pericial ya resuelto con
dictamen pericial, que abordaba una situacién
problemética en toxicologia forense. La con-
signa de trabajo fue: analizar el documento
asumiendo el rol de peritos y presentar pro-
puestas de mejoras en las distintas etapas del
dictamen relacionadas con el anélisis toxico-
légico, segin cada caso. Para lograr este ob-
jetivo, los alumnos debian integrar y aplicar
los conocimientos adquiridos en cada clase,
acompafiados por tutores asignados por gru-
po a la semana de iniciada la asignatura, que
realizaron su intervencién a demanda a través
de un foro, con un rol activo como guias en la
btsqueda y seleccién de bibliografia, técnicas
y elaboracién de conclusiones, sugiriendo ac-
tividades correctivas cuando fuera necesario.
Al finalizar la cursada, los alumnos entrega-
ron sus producciones individuales por escrito
y luego, a cada grupo se les presento el desafio
de consensuar, discutir, argumentar y tomar
una decision, seleccionando de esas propues-
tas, aquella cuyos resultados sean cientifica-
mente indiscutibles y legalmente defendibles
y finalmente, exponer y justificar esa eleccién
en una actividad sincrénica Zoom el Gltimo
dia de clase. La presentacion de la produccién
grupal elaborada a la largo de la cursada pu-
so en evidencia la apropiacién de contenidos
conceptuales brindando al alumno las herra-
mientas para resolver una situaciéon proble-
matica en toxicologia forense que puede extra-
polarse a cualquier otra situacion similar y a
los docentes la posibilidad de comprobar que
el alumno habia adquirido las competencias
que se registraban en su historial.

Agradecimiento a todos los docentes de la asignatura Toxicologia
Forense.
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del curriculo.

El aprendizaje colaborativo internacional, co-
munmente denominado COIL por su sigla
en inglés, otorga un significado contextual al
contenido curricular, al mismo tiempo que
provee a los estudiantes de la oportunidad
para desarrollar la consciencia intercultural.
La actividad fue realizada en el marco de un
proyecto de Internacionalizacién de espacios
curriculares en Carreras de Grado en la que
intervinieron la Cétedra de Toxicologia, Far-
macologia y Bioquimica Legal de la FBCB-
UNL, junto con el Area de Toxicologia de la
Facultad de Farmacia de la Universidad San
Pablo CEU (Madrid, Espafa) y de la Facultad
de Medicina de la Universidad de la Reptbli-
ca (Montevideo, Uruguay). Se propuso capa-
citar a los estudiantes para formular solucio-
nes a problemas relacionados a Toxicologia de
los farmacos, de las drogas de abuso, forense,
industrial, ambiental, alimentaria y ecotoxico-
logia, con el objetivo de fortalecer el desarrollo
disciplinar de la Toxicologia, favoreciendo el
aprendizaje colaborativo e interdisciplinario y
la autogestion. Cada uno de los grupos estaba
compuesto por estudiantes de las tres univer-
sidades, guiados por supervisores de alguna
de ellas. Los estudiantes recibieron un caso
y luego de reuniones y asesoramiento de los
supervisores debian resolverlo por medio de
una presentacion donde debian indicar el t6-
xXico, la fuente de exposicién, el mecanismo de
toxicidad, la clinica de la intoxicacién, y el tra-
tamiento o la intervencién necesaria. El cierre
de la actividad se realizé en forma sincrénica
en un taller donde fueron respondiendo las
preguntas que surgieron de los otros grupos,
luego de ver las presentaciones. Las interven-
ciones fueron guiadas por un experto en To-
xicologia de reconocida trayectoria. Este pro-
yecto puso de manifiesto la importancia que
considerar los diferentes contextos culturales,
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sociales, politicos y econdémicos para propo-
ner soluciones adecuadas, enfocAndose en que
las universidades tienen la responsabilidad de
preparar a sus graduados para vivir y trabajar
en una sociedad global, un mundo complejo
donde lo local y lo global estdn cada vez mas
entrelazados.

Agradecimientos: Secretaria de Planeamiento Institucional e In-
ternacionalizacién y Secretarfa Académica y de Innovacién Edu-

cativa, Universidad Nacional del Litoral.
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“Salud Ambiental (SA) comprende aspectos
de la salud humana, incluida calidad de vi-
da, determinados por factores ambientales
fisicos, quimicos, biologicos y psicosociales”
(OMS 1993) vy, es objeto de estudios de Eco-
logia y Saneamiento Ambiental, asignatu-
ra de 3° ano de Medicina de la Universidad
Catdlica de Cdérdoba; resultando todo un de-
saffo su dictado. La catedra, aborda las pro-
blematicas ambientales (PA) y su impacto,
con mirada anticipatoria y preventiva, pro-
moviendo un espacio de encuentro interdis-
ciplinario; partiendo del paradigma donde
salud y enfermedad (SE), son parte de un
mismo proceso y expresiones diferentes de
la interrelacién y adaptacién, entre las per-
sonas, con el medio ambiente (MA) natural
y social. El objetivo es concientizar al futuro
médico/ a, acerca de la importancia del im-
pacto del MA en salud, brindar estrategias de
abordaje y, promover una visién de las poten-
cialidades, positivas y negativas, del MA que
inciden en el proceso SE. La complejidad de
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las PA, requieren una respuesta integral, con
participacion multisectorial programada, ex-
cediendo al sector salud. Las intervenciones,
aplican sobre personas y MA, con orienta-
cién preventiva y dirigidas a: personas sanas
(promocién y proteccion), enfermos/as (recu-
peracién, rehabilitacién), MA (saneamiento)
y sociedad (politicas de desarrollo). La Aten-
cion Primaria Ambiental (APA), estrategia
de acciéon ambiental comunitaria, que contri-
buye a conservar y mejorar el MA y, conse-
cuentemente, a mejorar la salud y calidad de
vida; surge como la alternativa viable de esa
respuesta. Cémo en toda problemaética sani-
taria, se requieren instrumentos de pesqui-
sa, la historia clinica ambiental, el aporte de
la epidemiologia ambiental y, un sistema de
vigilancia epidemiolégica ambiental (SVEA).
El SVEA, se sustenta en un tripode: vigilan-
cia médica o sanitaria, con datos provenien-
tes de salud; vigilancia ambiental (monito-
reo del MA) y, vigilancia biolégica (presencia
de biomarcadores de exposicion o de efecto).
Luego, se presentan estudios de casos rele-
vantes en salud publica, de PA con diferentes
contaminantes, en diferentes contextos y ma-
trices. Ante el problema, aplican el enfoque
de la EA: observar fendmenos de SE; cuan-
tificarlos en frecuencias y distribuciones;
analizar frecuencias y distribuciones de sa-
lud y sus determinantes; y definir cursos de
accion. Asi, proponen un programa de APA,
con actividades de: capacitacién y divulga-
cién tecnoldgica, apoyo a monitoreos, reali-
zacion de diagndésticos participativos y parti-
cularmente fortalecimiento a la capacidad de
gestion comunitaria en SA; y un SYEA que
evalte efectividad de las acciones. Esta pro-
puesta adhiere a La Agenda 2030 para el De-
sarrollo Sostenible, cuyo principal mandato
es la inclusién: “"No dejar a nadie atras”.

Mesa redonda ATA-RETOXLAC:
Integracion regional en toxicologia

Coordinadores: Susana Garcia y Sergio Saracco

La ensenanza de la toxicologia en Ecuador
Toxicology teaching in Ecuador
Venegas, Judith
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camentos y Téxicos-CIMET.
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Las intoxicaciones son un problema de salud
publica a nivel mundial, el Ecuador no es la
excepcién. En el periodo entre 2015 a 2019,
El Centro de Informacién y Asesoramiento
Toxicologico (CIATOX) del Ministerio de Sa-
lud Publica registrd 27 595 casos de intoxica-
ciones. Las principales causas corresponden
al uso inadecuado de plaguicidas domésticos
y agricolas, seguido de las intoxicaciones por
medicamentos de uso humano, productos
industriales, animales venenosos y plantas
toxicas. Ante este panorama, ¢Cémo puede
mejorarse la atencion al paciente intoxicado?
Un paso decisivo es optimizar el conocimien-
to y las capacidades de los profesionales con
respecto a la toxicologia. Segun el registro de
la Secretarfa de Educacion Superior, Ciencia,
Tecnologia e Innovacién (SENESCYT), en el
Ecuador existen 52 universidades y escuelas
politécnicas. En pregrado, la totalidad de las
escuelas de farmacia (6) incluyen la toxicolo-
gia como asignatura obligatoria. En 12 uni-
versidades se oferta la carrera de laboratorio
clinico, de estas 8 estudian toxicologia. Exis-
ten 14 escuelas de medicina, en 8 se reciben
asignaturas que incluyen la toxicologia. Sin
embargo, el conocimiento es compartido: in-
fecciones, enfermedades tropicales e intoxica-
ciones, medicina legal y toxicologia, medicina
de urgencias y toxicologia, oncologia-hemato-
logia y toxicologia y anestesiologia y toxicolo-
gia, lo que denota una limitacién importante
en el conocimiento. A nivel de postgrado, de
18 universidades, solo 2 ofrecen titulos espe-
cificos sobre toxicologia: Maestria en Toxico-
logia Industrial y Ambiental y Especializa-
cién en Toxicologia Laboral. Otras maestrias
que han incluido parcialmente a la toxicolo-
gia estan relacionadas con la Salud y Segu-
ridad Laboral, Especializacion de Medicina
Interna, Farmacia, Bioquimica, Nutricién y
Dietética, Emergencias y desastres. Con es-
te panorama es claro que se debe fortalecer
el conocimiento especifico de la toxicologia.
Una alternativa podria ser la creacién de moé-
dulos de formacién, flexibles y de bajo coste,
que se impartan in situ y que se adapten a las
necesidades de los profesionales sanitarios.



Al desarrollar estos enfoques, los expertos
en contenidos (toxicdlogos) y los educadores
sanitarios pueden colaborar para definir me-
didas claras de resultados. La evaluacion del
alumno y del programa puede utilizarse para
medir el impacto de la ensefanza y modificar
las estrategias. Este enfoque podria no alcan-
zar el nivel de formacién de subespecialidad,
sin embargo, mejoraria los conocimientos de
los profesionales sanitarios locales (médicos,
farmacéuticos, enfermeras, técnicos en emer-
gencias médicas) acerca de la toxicologia,
permitiendo la generaciéon de herramientas
adecuadas que contribuyan en un manejo co-
rrecto de los pacientes.

Agradecimiento: A la Universidad Central del Ecuador, a la Facul-
tad de Ciencias Quimicas y al CIMET por hacer posible el desa-
rrollo de este trabajo.
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En el afio 2007 gracias al proyecto Salud,
Trabajo y Ambiente en América Central,
SALTRA, se desarrollé una primera reunion
de coordinacién de actividades conjuntas pa-
ra los centros toxicologicos de la regién de
Centro América. A partir de esa reunién se
propone a agencias de cooperacién interna-
cional, la propuesta de REDCIATOX, para
integrar la Red de Centros Toxicolégicos de
Centro América, logrando con el apoyo de la
Organizacion Mundial de la Salud, el acceso
al Fondo del Programa de Inicio Rapido QSP
(por sus siglas en inglés) de SAICM. Este
proyecto permitié identificar la importancia
del trabajo en redes y poner en comun la pro-
blematica de la region, en temas relacionados
con intoxicaciones y posibles intoxicaciones.
Los productos obtenidos, la pagina web pa-
ra la red, la presencia en redes, el abordaje de
la pandemia en bloque ordenado, consensua-
do y el desarrollo de actividades presencia-
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les y en linea fueron exitosos. Este proyec-
to permitié retomar los cursos en linea en el
Campus Virtual de la OPS-OMS como el de
intoxicaciones por plaguicidas y la generacién
de nuevos cursos como Mercurio en sector
salud, y Disrupcién Endocrina. Se logré ade-
mas, retomar el trabajo de los centros toxico-
l6gicos de Honduras y El Salvador que esta-
ban en proceso de reorganizacién. Dentro de
los avances en la formacién en Toxicologia se
genero la propuesta de pensum para Maes-
trfa Centroamericana en Toxicologia. Actual-
mente esta en fase final la primera cohorte-
piloto en la Universidad de Panama cuyos
resultados permitiran replicarla en el resto de
paises centroamericanos. El riesgo quimico,
la comunicacién de riesgos y el abastecimien-
to de antidotos a nivel hospitalario siguen
siendo un reto para todos y las redes de CIAT
se han convertido en la oportunidad de hacer
labores de prevencién e intervencién opor-
tuna. Los fondos de cooperacién disponibles
como SAICM, permiten dar pasos clave en el
crecimiento de los centros toxicolégicos y de
las redes de centros.

Agradecimiento a los integrantes de los centros toxicolégicos de
Centro América por el esfuerzo desarrollado en REDCIATOX y a
la Organizacién Panamericana de la Salud a través de la Dra Ana
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Mesa de Toxicologia ambiental:
Incendios forestales en el Delta del Parana:
impactos en la calidad del aire y la salud
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producidas por incendios forestales en los
humedales del Delta del Rio Parana sobre
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Effect of environmental particles produced by
forest fires occurring in the Delta wetlands of
Parané River on the THP1-derived
macrophages immune response
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Los humedales son éreas inundables, y su
suelo puede permanecer cubierto de agua por
periodos considerables de tiempo, estando su
fauna y flora adaptados a estas particulares
condiciones ambientales. Sin embargo, en los
ultimos anos, los incendios forestales han au-
mentado en los humedales del Delta del Rio
Paran4, alcanzando niveles extremadamen-
te altos de humo con particulas y gases toxi-
cos. Estos incendios afectan la biodiversidad
del lugar al producir altos niveles de polucién
atmosférica que puede causar dafnos severos
en la salud de los habitantes de la ciudad de
Rosario. Para ampliar nuestro conocimien-
to sobre el rol de las particulas ambientales
en la respuesta inmune innata, se trataron
macréfagos derivados de la linea celular hu-
mana THP-1 con diferentes dosis de las mis-
mas, las cuales fueron recogidas durante 24
horas (flujo 17,6 L/min) en Rosario duran-
te el aflo 2021 mediante un equipo disefiado
en el Instituto de Fisica Rosario (IFIR CO-
NICET-UNR). Posteriormente, se colocaron
en medio RPMI 1640 y se sonicaron por 10
minutos para resuspender las particulas. Lue-
g0, los cultivos de macroéfagos fueron estimu-
lados con diferente dosis de dicha suspensién
de particulas durante 24 horas. Seguidamen-
te se realizo la determinacién de la viabilidad
celular en los cultivos (MTT), la produccién
de interleucinas: IL1{3, IL6 e IL10 (ELISA)
y la expresién de los transcriptos IL1p, 6xi-
do nitrico sintasa inducible (iNOS), receptor
nuclear NFxB e inhibidores de NFxB (a y [3)
por gqRT-PCR. Las particulas recolectadas en
Enero, Septiembre, Octubre y Diciembre dis-
minuyeron la viabilidad de los macréfagos
con respecto a aquellos no tratados (p<0,05).
Dichas particulas incrementaron la liberacién
de IL1p por parte de los macréfagos, especial-
mente las recolectadas en los meses de enero
y septiembre (p<0,01). Asimismo, la libera-
cién de IL6 también se vio aumentada, princi-
palmente debido a las particulas recolectadas
en Octubre y Diciembre (p<0,05). Mientras
que las particulas obtenidas en el mes de Ene-
ro aumentaron la liberacién de IL10 (p<0,05).
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Asimismo, dichos resultados se correlacio-
naron con la evaluaciéon de la expresion del
transcripto de IL1[, que se ve mayormente
elevado en los macréfagos tratados con par-
ticulas obtenidas en Enero, Septiembre y Oc-
tubre (p<0,05). A su vez, los transcriptos de
NFxB y sus dos inhibidores (a y 8) aumenta-
ron en los macréfagos expuestos a estas mis-
mas particulas. Sin embargo, las particulas
obtenidas durante todo el periodo 2021 dis-
minuyeron la expresién de iNOS en las célu-
las en cultivo (p<0,05). Por lo tanto, los datos
obtenidos estarfan indicando que las parti-
culas ambientales obtenidas durante los me-
ses de mayor cantidad de incendios forestales
podrian exacerbar con mayor eficacia la res-
puesta inmune generada por los macréfagos.
Agradecimientos: Subsidio Plataforma Ambiental UNR y Subsi-
dio ANPCYT PICT 2020-02133.
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La quema de pastizales para generar el re-
brote de especies forrajeras es una préactica
comun en el Delta del rio Parané localizado
frente a la ciudad de Rosario, Argentina. La
sequia, el nivel més bajo del rio registrado
en los ultimos 50 anos y el uso del fuego pa-
ra eliminar pastos nativos, provocaron cifras
récord de incendios durante la temporada
invernal de los afos 2020 y 2021. Se proce-
saron mediciones satelitales VIIRS-Suomi/
NASA de la tltima década para identificar los
focos de incendios y contabilizarlos diaria-
mente. Se midié la concentracién de las par-
ticulas finas (PM2.5) durante los incendios en
los humedales, mostrando la contribucién a la
mala calidad del aire regional en el afio 2022.
Los resultados revelaron que el PM2.5 supe-



ré hasta 5 veces el limite de concentracién es-
tablecido por la Organizacién Mundial de la
Salud. La representacién de dispersiéon de las
particulas emitidas por la quema de biomasa,
se realizdé mediante el modelo HYSPLIT (Hy-
brid Single-Particle Lagrangian Integrated
Trajectory) la cual mostré un comportamien-
to casi uniforme de la pluma de humo y ma-
terial particulado sobre la ciudad de Rosario.
Los resultados colaboran al conocimiento de
los impactos de esta problematica en la salud,
a fin de identificar los riesgos y caracterizar
propagacion de los contaminantes.
Agradecimientos: Subsidio Plataforma Ambiental UNR

Mesa redonda Toxicologia clinica:Alertas
en toxicologia: Casos de Purple drank,
GBL y sospechas del uso de catinonas

Coordinadora: Silvia Cortese

Alertas en Toxicologia: Casos clinicos
Red flags in Toxicology: Clinical cases
Garcia Puglisi, Marfa S.'; Montenegro, Micaela-**

!Sanatorio Mater Dei. San Martin de Tours 2952. Ciudad Auténo-
ma de Buenos Aires (CP 1425). Argentina.Tel.: 4809-5533. Hospi-
tal de Nifios Dr. Ricardo Gutiérrez. Gallo 1330. Ciudad Auténoma
de Buenos Aires (CP 1425). Argentina. Tel.: 4962-6666. Hospital
General de Agudos Dr. Juan A. Fernandez. Av. Cervifio 3356. Ciu-
dad Auténoma de Buenos Aires (CP 1425). Argentina. Tel.: 4808-
2600. *TOXIMED. Servicio Privado de Toxicologia Médica. Ciu-
dad Auténoma de Buenos Aires. Argentina. Tel.: 1157228621.
msol83@hotmail.com; Toximed.arg@gmail.com

Palabras clave: Purple Drank; GBL (Gamma
butirolactona); Catinonas.

Se presentan cuatro casos clinicos de consu-
mo de sustancias psicoactivas para alertar a
la comunidad médica sobre los nuevos patro-
nes de consumo. Caso 1: Paciente de 16 afos
de edad que fue llevado a la guardia por pre-
sentar sindrome sedativo hipnético secun-
dario a la ingesta de un preparado casero de
gaseosa y antitusivo con codeina y prome-
tazina. Presenté rabdomidlisis como inter-
currencia, requirié Unicamente tratamien-
to sintomatico. Caso 2: Paciente de 16 afos,
amigo del anterior, que fue llevado a la guar-
dia por ingesta del mismo preparado men-
cionado. El paciente presenté un deterioro
del sensorio més severo, con hipoventilaciéon
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alveolar y miosis, por lo que requirié trata-
miento con naloxona ademas de las medidas
de sostén, con respuesta clinica favorable. La
mezcla de jarabe para la tos con codeina con
bebidas gaseosas y caramelos se conoce po-
pularmente como Purple Drank, y se utiliza
de forma recreativa por sus efectos relajantes
y euforizantes. La sobredosis puede provocar
una intoxicacién por opioides, como los casos
presentados. Caso 3: Paciente de 30 afios de
edad que consulto a la guardia por cuadro de
insomnio, temblores y movimientos involun-
tarios. Negaba ingesta reciente de sustancias
psicoactivas, pero referia consumo habitual
de GBL (Gamma butirolactona), que habia
suspendido cuatro dias antes por causa de
un viaje. El cuadro se interpreté como sin-
drome de abstinencia a GBL, y se traté con
benzodiacepinas. El GBL es un precursor de
otra sustancia, el GHB (Gamma hidroxibu-
tirato), que también es utilizado como droga
recreativa por provocar euforia, desinhibi-
cién y relajacion. Es una sustancia depresora
del sistema nervioso central, y en pacientes
con antecedente de consumo crénico su sus-
pensién brusca puede desencadenar un sin-
drome de abstinencia. Caso 4: Paciente de 25
anos que consulta en guardia por un cuadro
simpaticomimético con paranoia, agitacion
psicomotriz extrema, contracturas muscula-
res y movimientos coreicos. Presenté como
intercurrencias elevacién de enzimas hepéa-
ticas y rabdomidlisis. El screening toxicold-
gico en orina fue positivo para anfetaminas.
Requirié contencion fisica y farmacologica,
con resolucién del cuadro. El paciente refirié
ingesta de una pastilla de XTC (nombre de
fantasia) en un local bailable. Por las mani-
festaciones dopaminérgicas se sospecha de la
presencia de catinonas sintéticas en la sustan-
cia consumida por el paciente. Las catinonas
sintéticas son sustancias psicoactivas estimu-
lantes, que en ocasiones son comercializadas
como sustitutos de otros estimulantes, o co-
mo adulterante de otras sustancias.

Mesa redonda SAM-SATI-ATA:
Botulismo alimentario y botulismo
en ninos. La importancia del
reconocimiento y el tratamiento precoz
Coordinadora: Ileana Micaela Montenegro
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Botulismo y sus diferentes formas de
presentacion. La importancia del
diagnostico precoz

Botulism and its different forms of presentation.
The importance of an early diagnosis

Montenegro, Iliana M.>%; Neira, Alejandral; Cortese, Silvia'%; Ca-

ri, Cristina?; Nieto, Maria M.?; Seybold, Sonia'?; Jorro, Facundo®

Toximed Argentina. Servicio privado de Toxicologia Médica. Bue-
nos Aires. Argentina. Tel :1157228621. *Hospital General de Ni-
fios Pedro de Elizalde. Avenida Montes de Oca 40. Ciudad Auté-
noma de Buenos Aires (CP 1270). Buenos Aires. Argentina. Tel:
4300-2115. *Hospital General de Agudos Juan A. Fernandez. Cer-
vino 3356. Ciudad Auténoma de Buenos Aires. (CP1425). Buenos
Aires. Argentina. Tel: 4808-2655.
elizalde_toxicologia@buenosaires.gob.ar
toximed.arg@gmail.com

Palabras clave: Botulismo del lactante;
Botulismo alimentario; Clostridium Botulinum.

Introduccion: El botulismo es una enfer-
medad mediada por neurotoxinas poten-
cialmente mortal caracterizada por paralisis
flaccida descendente que compromete los pa-
res craneales pudiendo progresar a debilidad
de los musculos respiratorios. Se afecta la
placa neuromuscular. La produce la bacteria
anaerdbica GRAM+ Clostridium botulinum.
Las formas de botulismo descritas son: Bo-
tulismo alimentario, Botulismo de la infan-
cia, Botulismo de la herida, Botulismo iatro-
génico, Botulismo por bioterrorismo. Caso
1: Masculino, 5 meses, oriundo de CABA,
consulta por irritabilidad y quejido de 3 dias
de evolucién con manejo ambulatorio. Re-
consulta por rechazo del alimento e hipoto-
nia. Presenta PCR que requiere RCP. Ingresa
a ARM en la UTIP del Hospital Elizalde. Al
despertarlo constatan hipotonia y midriasis.
Toxina botulinica tipo A en materia fecal po-
sitiva al quinto difa. Se administra antitoxi-
na equina AB. Permanece 5 meses en ARM.
Caso 2: Masculino, 5 meses, procedente de
CABA, cursando CVAS reconsulta al quinto
dia por ahogo mientras lactaba y decaimien-
to. Ingresa a ARM en la UTIP del Hospital
Elizalde por presentar IRAB, Tos, estridor,
hipotonia, midriasis. Se confirma paralisis
diafragmatica luego de que movilizara los
miembros desde el 3 dia. Positivo Adenovi-
rus, sincitial respiratorio y COVID 19. Toxina
botulinica tipo A positiva en materia fecal in-
formado al séptimo dia de internacién. Reci-
bi6 antitoxina equina AB. Requirié ARM 76
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dias. Caso 3: Masculino, 50 afos, ingresa
por diplopia y disartria. Imagenes cerebrales
normales. Evoluciona con ptosis bilateral y
oftalmoplejia. LCR normal. Se entrevista a su
esposa: el dia anterior consumieron alimen-
tos en conserva. Ella refiere diplopia. A las
16 hs del inicio de sintomas se interconsulta
con toxicologia: debido al nexo epidemioldgi-
co se sospecha botulismo alimentario. Agre-
ga disglusia y fallo ventilatorio. Se conecta
en ARM. A las 20 hs del inicio de sintomas
recibe antitoxina botulinica. Toxina positi-
va en suero (tipo A). Se realiza TQT precoz.
Evoluciona con neumonia broncoaspirativa.
A los 10 dias de ingreso es derivado a centro
de rehabilitacion. Caso 4: La exesposa evo-
luciona con diplopia a las 24 hs. Se deriva a
otro hospital. Externada a las 96 hs por me-
jorfa de los sintomas. Discusion: El tiempo
requerido para la confirmacién diagnostica
supera la ventana terapéutica. El cuadro pue-
de ser insidioso e inespecifico y dificulta un
diagndstico precoz que permita administrar
el tratamiento especifico en el tiempo reco-
mendado. Conclusiones: El diagndstico de
botulismo depende de la alta sospecha clinica
y un examen neurologico completo. La pre-
mura y precision en el diagnéstico son cru-
ciales para el éxito del tratamiento debido a
que la antitoxina botulinica es la Unica tera-
pia especifica para este cuadro.

Mesa Redonda ATA-SETAC:
Contaminantes emergentes en Argenti-
na: presencia de farmacos en el ambiente
Coordinadores: Déborah J. Perezy Julio Fuchs.

Presencia y evaluacion de riesgo ecologico
de farmacos y productos de cuidado
personal en dos rios del centro de Argentina
Presence and ecological risk assessment of
pharmaceuticals and personal care products
in two rivers of central Argentina

Bertrand, Lidwina'; Iturburu, Fernando G.?; Valdés, Maria E.%;
Menone, Mirta L.%; Amé, Maria V.!

!Centro de Investigaciones en Bioquimica Clinica e Inmunolo-
gia (CIBICI- CONICET) y Dpto. Bioquimica Clinica, Facultad de
Ciencias Quimicas, Universidad Nacional de Cérdoba. Medina
Allende esq. Haya de la Torre. Cérdoba (5000). Argentina. Tel:
(351) 535-3850. ?Laboratorio de Ecotoxicologia, Instituto de In-
vestigaciones Marinas y Costeras (IIMYC- CONICET), Universi-



dad Nacional de Mar del Plata (UNMdAP). Dean Funes 3350. Mar
del Plata (7600). Argentina. Tel: (0223) 473-4635. ®Instituto de
Ciencia y Tecnologia de Alimentos Cérdoba (ICYTAC-CONICET)
y Dpto. de Quimica Orgénica, Facultad de Ciencias Quimicas,
Universidad Nacional de Cérdoba. Av. Juan Filloy s/n, Cérdoba
(5000). Argentina. Tel.: (0351) 433-3193.
valeria.ame@unc.edu.ar

Palabras clave: FArmacos; Agua, Sedimentos;
Riesgo.

La informacién disponible sobre la presencia
de fArmacos y productos de cuidado personal
(PPCP) en ecosistemas acudticos de Argenti-
na es aun muy limitada. Los datos existentes
son usualmente el resultado de esfuerzos de
monitoreo y mediciones aislados, sin ser par-
te de programas de monitoreo locales o re-
gionales a largo plazo. En base a diferentes
caracteristicas hidroldgicas y actividades an-
tropicas, asi como de los datos disponibles, se
seleccionaron para este estudio dos cuencas
fluviales en la provincia de Cérdoba: la cuen-
ca del rio Suquia y la cuenca del rio Ctalamo-
chita. Los dos rios son fuente de agua pota-
ble pero también receptores de efluentes de
plantas de tratamiento de liquidos cloacales
(PTLC). Entre 2010 y 2016 se muestrearon 9
sitios en la cuenca del rio Suquia (agua y se-
dimentos) mientras que se estudiaron 7 sitios
a lo largo de la cuenca del rio Ctalamochita
(agua). Los compuestos estudiados se clasifi-
caron en familias con el objetivo de facilitar
las comparaciones entre estaciones (seca o
hiimeda) y rios (Suquia y Ctalamochita). Se
detectaron fArmacos en los dos rios, durante
las dos estaciones. Sin embargo, la diversidad
de compuestos en el rio Suquia fue mucho
mayor que la detectada en el rio Ctalamochi-
ta, con méas de diez y cuatro familias de com-
puestos, respectivamente. Esta diferencia
podria deberse a la menor disponibilidad de
datos para el rio Ctalamochita, pero también
a su mayor caudal y menor nimero de habi-
tantes en su cuenca favoreciendo un efecto
de dilucién. Se observé un patréon de PPCP
similar para los dos rios sélo durante la es-
tacion hiimeda, predominando otros bioci-
das (fluconazol) y compuestos psiquiétricos
(carbamazepina). Varios PPCP presentaron
una frecuencia de detecciéon > 40-50% en el
rio Suquia. Por el contrario, en el rio Ctala-
mochita la mayoria de los compuestos pre-
sentaron una frecuencia de deteccién < 15%
durante las dos épocas. Se calcularon indi-
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ces de riesgo para la biota acuatica. El 36%
de los sitios mostraron riesgo muy alto por
PCPP en aguas del rio Suquia, con el mayor
riesgo aguas abajo de la PTLC de la ciudad
de Cérdoba. La principal contribucién fue de
un farmaco psiquiatrico y dos analgésicos.
En los sedimentos se observé riesgo medio
en los mismos lugares, asociado a antibidti-
COS y compuestos psiquiatricos como princi-
pales contribuyentes. En el rio Ctalamochita
el riesgo en el agua fue bajo, con un sitio con
riesgo moderado causado por un antibiético.
Este estudio destaca el impacto de las &reas
urbanas sobre la calidad del agua de los rios,
una eficiencia insuficiente de las PTLC en el
momento en que se obtuvieron los datos y la
necesidad de implementar PTLC también en
pequenas urbanizaciones para evitar mayo-
res impactos sobre rios y su biota acudtica en
un futuro cercano.

Efectos de la ivermectina, un
antiparasitario de uso masivo en
produccién animal, en una especie icticola
de gran interés comercial

Effects of ivermectin, an antiparasitic widely
used in animal production, on a main inland
fisheries species

Lozano, Ismael E.

Instituto de Biodiversidad y Biologia Experimental y Aplicada
(IBBEA, CONICET- UBA). Depto. Biodiversidad y Biologia Expe-
rimental (DBBE), Facultad de Ciencias Exactas y Naturales, Uni-
versidad de Buenos Aires (FCEyN, UBA). Lab. 78 y 18; Piso 4to.,
Pabellén 2, Ciudad Universitaria. Int. Guiraldes 2160. Ciudad Au-
ténoma de Buenos Aires (C1428EGA). Buenos Aires. ARGENTI-
NA. Tel. (54 11) 5285 8657

ilozano@bg.fcen.uba.ar; ismael.e.lozano@gmail.com

Palabras clave: Sébalos; Baja cuenca del Rio
de la Plata; Quimica ambiental; Estrés oxida-
tivo; Comportamiento natatorio.

La Ivermectina (IVM) es un antiparasita-
rio endectocida (con efecto externo e inter-
no) que se usa regularmente como antipara-
sitario para bovinos, cerdos, ovejas, caballos,
perros y en el hombre. Una vez suministra-
da la IVM, la mayor parte se excreta como
el compuesto parental a través de las heces.
Este mecanismo de eliminacién constitu-
ye la principal forma de ingreso de la IVM
en el ambiente. En la actualidad en Argenti-
na se presenta un escenario de potencial es-
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trés ambiental asociado al uso de la IVM: la
explotacién semi intensiva de ganado en la
zona de humedales de la Cuenca del Plata,
donde el uso de la IVM ha crecido significa-
tivamente desde el inicio de los 90°s ya que
se inyecta sistematica y frecuentemente IVM
al ganado sin prescripcién veterinaria estric-
ta. La explotacién extensiva de ganado en la
zona de humedales de la cuenca baja consti-
tuye un potencial riesgo para las comunida-
des, entre ellas los peces asociados a estos
ambientes. El sabalo Prochilodus [ineatus
(Valenciennes, 1836), es un pez characifor-
me migratorio presente en numerosos rios
sudamericanos. El sébalo, de habitos detriti-
voros, es el recurso ictico mas abundante de
la Cuenca del Plata. La estrategia reproduc-
tiva del sébalo involucra la presencia de lar-
vas y juveniles en lagunas de la planicie de
inundacién de los rios donde conviven con la
intensa actividad ganadera de las islas, don-
de la IVM es de aplicacién habitual. Se eva-
lu6 entonces la presencia de IVM en los di-
ferentes compartimentos ambientales (biota,
agua y sedimentos) del sitio de estudio, lo-
grandose cuantificar y detectar en el mate-
rial particulado en suspensién y detectar en
el musculo de juveniles de sdbalo. En este
contexto se evalué la problemética ambien-
tal del antiparasitario IVM con un enfoque
fisiolégico, ecolégico y comportamental en
larvas y juveniles del sabalo utilizando dise-
nos experimentales en laboratorio (agudo y
subcrénico). La exposicién de juveniles (en
agua y en sedimentos) con niveles ambien-
tales de IVM afecté los procesos de biotrans-
formacién y promovié el dafo oxidativo en
higado, branquias y encéfalo, e impacté en el
comportamiento natatorio (velocidad de es-
cape, velocidad de natacién de rutina y acti-
vidad general). Los efectos observados en los
biomarcadores comportamentales mostra-
ron un potencial impacto en la dindmica po-
blacional del sdbalo modelada a través de un
andlisis virtual de poblaciones.

Este trabajo formo parte de la tesis doctoral del autor (Beca Interna
Doctoral CONICET) y fue codirigida por la Dra. Fabiana Lo Nostro
y el Dr. Fernando de la Torre. Este trabajo fue financiado por la Uni-
versidad de Buenos Aires (UBACyT 0672, F. Lo Nostro), ANPCyT
(PICT 0432, F. Lo Nostro) y ANPCyT (PICT 2228, F. de la Torre).

Contaminacion acuética por farmacos de
uso humano en Argentina y su relaciéon con
otras regiones del mundo
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Human pharmaceutical aquatic pollution in
Argentina and its comparison with other
regions of the world

Carriquiriborde, Pedro

Centro de Investigaciones del Medioambiente (CIM), UNLP —
CONICET. Boulevard 120 N1489 (1900) La Plata, Buenos Aires,
Argentina, Tel/fax: +54 221 4229329,
pcarriquiriborde@gmail.com

Palabras clave: Ecotoxicologia; Quimica
ambiental; Contaminantes emergentes;
Riesgo ecolégico.

Los farmacos de uso humano son conside-
rados contaminantes de relevancia emer-
gente en los ecosistemas acuéticos. Luego de
ser administrados, los farmacos son elimi-
nados en la orina o las heces a los desaglies
cloacales o fosas sépticas, finalmente alcan-
zando los ambientes acudticos superficiales.
Con el objeto de conocer los riesgos poten-
ciales que estas sustancias representan pa-
ra los ecosistemas dulceacuicolas hemos es-
tudiado su concentracién en las aguas y su
bioconcentracién y toxicidad para los peces.
Recientemente hemos comparado la concen-
tracién de 61 fArmacos en la cuenca del Rio
Matanza-Riachuelo con la de otros 258 rios
de 104 paises del mundo y la de 16 farma-
cos entre 26 sitios de 6 cursos de agua de la
Regién Metropolitana de Buenos Aires (RM-
BA). Ademés, hemos medido la bioacumula-
cién de farmacos en peces del Rio Uruguay y
Rio de la Plata y la hemos comparado con la
bioacumulacion en bioensayos de laboratorio.
Complementariamente hemos evaluado, me-
diante bioensayos de laboratorio, la toxicidad
de aquellos fAirmacos mas relevantes sobre
los peces. Los resultados colocan al Rio Ma-
tanza Riachuelo entre los 15 rios mas con-
taminados por farmacos del mundo. En la
RMBA, los fArmacos dominantes son el pa-
racetamol, ibuprofeno (IBU), carbamazepina
(CBZ), atenolol (ATE), enalapril (ENA), sil-
denafil (SIL) y metformina (MET) con con-
centraciones promedio >100 ng/L. Se ha en-
contrado una estrecha relacion entre el nivel
de urbanizacién y la concentracién de estas
sustancias en los cursos de agua, incluso en
zonas donde no hay desagties cloacales, indi-
cando que las napas freéticas pueden ser una
fuente de contaminacién importante para
las aguas superficiales. Se ha observado que
los farmacos son incorporados por los peces,



siendo el ATE, SIL, OH-CBZ (metabolito),
ENA, hidroclorotiazida y CBZ los acumula-
dos en mayor grado. Sin embargo, los niveles
de bioacumulacién suelen ser bajos compa-
rados a otros contaminantes con concentra-
ciones promedio <100 pg/L. Los factores de
bioconcentracién evaluados para el SIL, CBZ
y ENA en el laboratorio fueron de 2000, 1,5
y 0,007, respectivamente. La toxicidad letal
aguda de estas sustancias ha demostrado ser
muy baja para los peces, aunque los efectos
subletales pueden ser muy potentes, como en
el caso del etinilestradiol (EE2) que es capaz
de feminizar a los peces a concentraciones
de 50 pg/L. Las relaciones entre las concen-
traciones ambientales y los efectos que pro-
ducen sobre los peces muestran que algunos
farmacos como el EE2, el ibuprofeno y la in-
dometacina, podrian representar un riesgo
para los peces. Aun queda mucho por inves-
tigar sobre efectos no deseados que puedan
ser causados por muchos de los otros farma-
cos hallados en las aguas.

Proyecto financiado por la ANPCyT, PICT2018-2737

Mesa redonda: Experiencias de
Toxicologia en el interior de Argentina:
ideas para conformar CIAATSs
y LACTs en las provincias
Coordinador: Horacio Trapassi

Experiencias de toxicologia en el interior
de Argentina. Trabajo interdisciplinario, el
rol del especialista en toxicologia
Toxicology experiences in inland Argentina.
Interdisciplinary work, the role of the
specialist in toxicology

Martinez, Aranza

Servicio de Neurotoxicologia. Hospital J.M Cullen. Av. Gdor. Fre-
yre 2138, (3000) Santa Fe, Provincia de Santa Fe, Argentina. Tel.
3424573340.

martinezg.aranza@gmail.com

Palabras clave: Toxicologia; Trabajo
interdisciplinario; Rol del especialista en
Toxicologia; Interior de Argentina.

En la ciudad de Santa Fe, en el Hospital J.M
Cullen, se ubica el servicio de Neurotoxicolo-
gia. El servicio cuenta con 16 camas de inter-
nacién mas una sala de procedimientos. Del
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mismo tiempo de evolucién, data la incorpo-
racién a la institucion, de la guardia soporte
de salud mental. Se encuentra conformada
por especialistas en dicha area (psicélogo y
psiquiatra). A partir de la demanda de pa-
cientes y evaluando los motivos de consulta
e ingresos a salas y a unidad de terapia inten-
siva, se relacionaron cuadros correspondien-
tes a intoxicaciones agudas por consumos de
farmacos con intencién autolitica. Por dicho
motivo, decidimos comenzar a trabajar en
equipo, con la guardia soporte en salud men-
tal, para poder abordar a los pacientes des-
de todas sus perspectivas y no fragmentar la
atencién que reciben. Al ingreso el paciente
y sus familiares y acompanantes son entre-
vistados. Se realizan maniobras de descon-
taminacién o aplicacion de antidotos en caso
de que asi lo requiera, soporte y monitoriza-
cién. Segun las condiciones del paciente, se
establecen los pasos a seguir, a fin de brin-
dar una atencién personalizada, con aportes
importantes de distintas especialidades y la
evaluacién desde las distintas perspectivas.
Se ha observado en el transcurso de los me-
ses trabajados, la reduccion de los ingresos
a unidades de cuidados intensivos, asi como
también el acortamiento de las estadias en
el hospital. Al mismo tiempo, en el servicio
mencionado, se abordan los casos que ingre-
san por motivo de contacto accidental con
sustancias téxicas, contacto con animales
ponzofosos, efectos adversos de farmacos,
tanto de manera presencial como telefénica
y se realiza seguimiento de los mismos si re-
quieren internacién. En nuestra region, la ca-
suistica tanto de casos de ofidismos como de
alacranismos resulta de gran relevancia. Por
dicha razén, estid en desarrollo un proyecto
de capacitacién de equipos de salud en la ciu-
dad de Santa Fe y en la regién centro-norte
de la Provincia, para la correcta atencién de
pacientes y la administracién de antidotos.
Se trata de un trabajo en conjunto, realizado
en colaboracién con la direccién de zoono-
sis. Para contar con un stock especifico para
casos de intoxicaciones, se estd trabajando
en red con farmacia de otros hospitales de
la ciudad. En el marco de la practica diaria,
debe también notarse ciertas dificultades; el
acceso a antidotos y medicaciones, falta de
conocimiento del manejo de los pacientes,
desinterés por la especialidad de otros cole-
gas, asi como también en trabajar en equipo,
dificultades en el seguimiento posterior a la
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internacién, falta de disponibilidad de dis-
positivos ambulatorios para trabajar en red.
Cabe destacar la necesidad de continuar vi-
sualizando la importancia de la especialidad
en el interior del pais y fomentar el trabajo en
red con los distintos profesionales.

Experiencias de Toxicologia en el interior
del pais: ideas para conformar un
CIAAT/LACT

Toxicology experiences in the inland of the
country: ideas to form a CIAAT/LACT

Martel, Beatriz L.

Servicio de Laboratorio General Hospital Provincial Neuquén.
Buenos Aires 450 Neuquén Argentina, (CP 8300) Neuquén Ar-
gentina TEL: 2994490295
beamartel@hotmail.com

En Neuquén capital se encuentra el Hospi-
tal Provincial Neuquén (HPN), el centro de
maxima complejidad en la Patagonia. Hacia
el afo 2014, en concordancia con el ingreso
al sistema de salud publica provincial de un
médico especialista en Toxicologia, desde la
direccién provincial de Redes de Laborato-
rios se crea la Referencia de Toxicologia Cli-
nica en el Laboratorio del HPN. Las deter-
minaciones toxicolégicas que se hacian de
manera aislada en distintos sectores del la-
boratorio, empezaron a concentrarse en el
recientemente creado sector de Toxicologia.
Junto con el area de Toxicologia médica co-
menzaron a elaborarse guias sobre toma,
conservacién y procesamiento de muestras,
generandose la “Red de Laboratorios de To-
xicologia”, al alcance de todos los laboratorios
de la provincia. Progresivamente el labora-
torio comenzo a recibir muestras no sélo de
los hospitales del interior de la provincia, si-
no también de provincias vecinas y clinicas
privadas de Neuquén, asi como también del
Poder Judicial provincial, mostrando que
existia una demanda oculta en la necesidad
de realizar determinaciones toxicoldgicas,
tanto en el ambito clinico como forense. Ac-
tualmente se ha logrado incorporar nuevos
equipamientos, aumentar las determina-
ciones, muestras, técnicas y capacitaciones,
dando respuesta a la gran mayoria de las so-
licitudes médicas, orientando al diagndstico
y modificando tiempos de internacién. Las
determinaciones que méas se efectian son
de drogas de abuso y la mayoria se solicitan
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desde el sector de emergencias de adultos y
obstetricia. Las muestras analizadas desde
2014 hasta la fecha son 6 850, siendo 42 %
de varones y 58 % de mujeres, donde fueron
198 personas gestantes y 96 neonatos, con
un promedio de edad de 25 a 34 afios (rango
de 15 a 34 afios).Las perspectivas del sector
de toxicologia son continuar detectando posi-
bles intoxicaciones- agudas, subagudas, cré-
nicas- incorporando nuevo equipamiento y
mas determinaciones, ya que no solo se ana-
liza a todos los Efectores de Salud Publica de
la provincia de Neuquén, sino también a los
centros de toda la regién. Frente al aumento
sostenido de sustancias a las que podemos
estar expuestos en todos los &mbitos de la vi-
da, contar con sectores de Toxicologia clinica
y analitica dentro salud publica, claramen-
te representa una necesidad cuya resolucién
debe ser concretada en todos los sistemas sa-
nitarios, jerarquizando a la Toxicologia tanto
como a las demads especialidades.
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El fosfuro de zinc, es un rodenticida, y su uso
en México no es restringido. Es de bajo costo
y accesible; ésto para la poblacién vulnerable
con intencioén suicida, lo convierte en un ve-
neno de facil acceso. Después de ser ingerido
reacciona con el 4cido clorhidrico y produce
el gas letal, llamado “fosfina”. Es rapidamen-
te absorbido. Se describen diversos mecanis-
mos de toxicidad: hipoxia celular causada por
inhibicién de la Citocromo C oxidasa, toxici-



dad mitocondrial, resultando en deplecién de
ATP, estrés oxidativo, liberacién de radicales
libres, causando desnaturalizacion proteica y
disfuncién de la membrana celular, asi como
cambios en el potencial de accién transmem-
brana. Presentamos el caso de una mujer de
45 anos de edad, quien ingirié con intencién
suicida fosfuro de zinc. Ingresé a urgencias
con manifestaciones multisistémicas, acido-
sis metabdlica e hiperlactatemia. Se realizo
lavado gastrico con aceite de coco, tratamien-
to de soporte, terapias antidotales especificas
con hiperinsulinemia-euglucemia, emulsién
lipidica, y antioxidantes con N-acetilcisteina,
sulfato de magnesio, asi como reposicién de
electrolitos. Evoluciond a la mejoria clinica y
bioquimica, sin requerir apoyo con vasopre-
sores ni reposicién de bicarbonato y con re-
solucién en los parametros de hipoperfusion
tisular. Se egresé 7 dias después sin compli-
caciones a mediano plazo, con seguimiento
por psicologia y psiquiatria. No existe un an-
tidoto ni tratamiento especifico para la toxi-
cidad por fosfuro de zinc, incluso la literatura
es controvertida y escasa en cuanto al trata-
miento. Por lo que proponemos las siguien-
tes estrategias terapéuticas utilizadas y con
resultados exitosos en el Centro de Informa-
cién y Atenciéon Toxicoldgica en el Hospital
Juarez de México.

Bromadiolone: revision de la indicacion de
altas dosis de vitamina K

Bromadiolone: review of the prescription of
high-dose vitamin K treatment
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Los intentos autoliticos con sustancias té-
xicas son un motivo frecuente de consulta a
servicios de emergentologia. Los superwar-
farinicos son raticidas de fAcil accesibilidad
y alta toxicidad, que presentan un cuadro
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clinico caracteristico y tratamiento especifi-
co. Presentamos un paciente de 56 anos que
ingresa a emergentologia por ingesta inten-
cional de bromadiolone con fines autoliticos.
Al ingreso refiere consumo de 50 gramos
diarios de cebo raticida durante 20 dias. Pre-
senta hematuria macroscopica, epistaxis y
gingivorragia, sin descompensaciéon hemo-
dinamica. En estudios complementarios se
observa anemia microcitica, tiempo de pro-
trombina (TP) no coagulable, tiempo par-
cial de tromboplastina activado por caolin
(KPTT) de 87 seg y sedimento urinario con
hematies a campo cubierto. Se interpreta co-
mo intoxicaciéon severa por superwarfarini-
cos, por lo que se inicia vitamina K1 20 mg
subcutdneo y concentrado protrombinico
2400 Ul endovenoso, Unica dosis. Se realiza
control posterior de coagulograma: TP 50%,
KPTT 39 seg, RIN 1,58 y dosaje de facto-
res de coagulacién (FII 48%; FVII 52%; FIX
47%; FX 32%, Fibrindgeno 418 mg%). Debi-
do a la falta de mejoria continiia tratamien-
to con vitamina K en bomba de infusién con
dosis maxima de 140 mg/dia. Evoluciona sin
sangrados y se rota a via oral. Se realiza des-
censo progresivo de dosis guiado por TP con
objetivo mayor a 60%. El dia 63 de interna-
cion en acuerdo con servicio de salud mental
se decide su egreso hospitalario para segui-
miento ambulatorio, con TP 72% y dosis de
vitamina K de 20 mg/dia. Continud segui-
miento ambulatorio 2 veces por semana con
control y descenso hasta el dia 90 post inter-
nacién, suspendiendo vitamina K con control
de TP mayor a 80%. En la bibliografia actual
se encuentran escasos reportes de casos de
intentos autoliticos con bromadiolone y su
atencién presenta dificultades particulares:
sus caracteristicas toxicocinéticas en huma-
nos no son completamente conocidas; la dis-
ponibilidad de la determinacién plasmaética
es restringida y su utilidad no definida, sien-
do una sustancia de elevada toxicidad y facil
acceso debido a su condicién de venta libre.
También existe una gran variabilidad respec-
to de la dosis de vitamina K y la duracién del
tratamiento adecuados. Se decide presentar
este caso para discusién, en base a la biblio-
graffa disponible, acerca de la dosificacién y
tiempo de tratamiento con vitamina K en pa-
cientes con intoxicacién intencional con su-
perwarfarinicos.
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Sobrevivencia de caso por fosfuro de
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Surviving case of aluminum phosphide
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En el mundo se reconoce a las intoxicacio-
nes por plaguicidas como un problema de sa-
lud publica que cobra la vida de alrededor de
200 000 personas al ano. El fosfuro de alu-
minio es un plaguicida fumigante sélido con
efecto rodenticida e insecticida. Esta sustan-
cia quimica al entrar en contacto con la hu-
medad produce la liberacién del gas fosfina
que es altamente téxico para los humanos,
al inhalar este gas causa irritacién en los
pulmones y hasta dafio pulmonar més gra-
ve que puede llevar hasta la muerte si existe
una exposicién prolongada o en concentra-
ciones altas. A continuacién, se presenta un
caso clinico de sobrevivencia en el sistema
de salud publico de El Salvador. El 2 de fe-
brero del 2023, el paciente masculino de 52
anos, agricultor con domicilio en Atiquizaya,
Ahuachapén. Quien fue llevado al Hospital
Nacional de Chalchuapa por oficiales de la
Policia Nacional Civil, acompanados por la
hermana del paciente, con historia de mas
o menos 1 hora su hermano ingiere de ma-
nera intencional media tableta de fosfuro de
aluminio debido a estado depresivo por falle-
cimiento de la madre hace unos dias. Poste-
rior a la ingesta presentd nauseas y vomitos
de contenido géstrico en numerosas ocasio-
nes, diaforesis y frialdad generalizada. Lo re-
ciben en unidad de maxima emergencia con
TA: 80/60 mmhg, FC: 96 lpm FR:10 rpm
T®: 36,6 °C SatO2: 80% con FiO2 al 21%, se
encontraba consciente, orientado en tiempo,
lugar y persona y colaborador. Inician liqui-
dos endovenosos, sulfato de magnesio, este-
roide, ventilacién mecénica y administraciéon
de dopamina, presentan el caso al Centro
de Informacién y Asesoramiento Toxicold-
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gico de El Salvador quienes indican referen-
cia al Hospital Nacional Zacamil “Juan Jo-
sé Fernandez”, y posteriormente al Hospital
El Salvador donde se mantuvo ingresado
por 15 dias. En el presente reporte de caso
se relata el éxito obtenido a través de medi-
das terapéuticas descritas en otros casos de
sobrevida de intoxicaciones por fosfuro de
aluminio. Dentro de estas medidas terapéu-
ticas tempranas se encuentra la descontami-
nacién de la via aérea por medio de la venti-
lacién mecénica, uso de aminas vasoactivas
que permiten la estabilidad hemodinamica,
la cual se ve afectada por la injuria endotelial
producto de intoxicacién por fosfuro de alu-
minio. En conclusion, las intoxicaciones por
plaguicidas estén a la orden del dia y son re-
conocidas como un grave problema de salud
publica global debido a sus efectos negativos
en la salud humana, ya sea accidental o in-
tencional. Al realizar el manejo temprano con
la ventilaciéon mecénica y aminas vasoactivas
independientemente haya o no hipotension
podemos mejorar la sobrevida de los pacien-
tes con intoxicacién por fosfuro de aluminio,
reduciendo asi la absorcién y aumentando la
eliminacién de éste.
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Las intoxicaciones por monoxido de carbo-
no (CO) son frecuentes en nuestro medio.
Puede causar cuadros leves a severos, inclu-
so ocasionado la muerte. Los casos graves



se asocian con la aparicién de secuelas prin-
cipalmente de la esfera neuroldgica y cardio-
vascular. El tratamiento de estas intoxicacio-
nes se basa en la administracién de oxigeno.
La administracién de oxigeno normobéari-
co acelera la eliminacién de CO. Este tipo
de oxigeno no disminuye la tasa de secuelas
neurologicas. El oxigeno hiperbarico (OHB)
se plantea como tratamiento para evitar las
secuelas. En Uruguay hay una camara hiper-
barica que brinda oxigeno a las atmdsferas
absolutas recomendadas y se encuentra Uni-
camente en Montevideo, lo que puede oca-
sionar demoras en el acceso. Por esta razon,
es que basados en evidencia internacional se
plantean nuevas opciones de administracién
de oxigeno normobérico, dentro de ellas se
destaca el uso de oxigeno de alto flujo (OAF).
El OAF es un método facil, seguro y efectivo
para reducir la carboxihemoglobina (COHDb)
mas rapidamente comparado con otras medi-
das de oxigenoterapia normobadrica. La oxige-
noterapia de alto flujo consiste en suministrar
mediante catéter nasal el gas a determinada
temperatura y humedad a flujos elevados de
hasta 60 L/min aportando asi una fraccién
inspirada de oxigeno (FiO2) y que puede ir
desde 21% hasta 100% segtn sea necesario.
Desde el afio 2021 se instala en el protocolo
de tratamiento de las intoxicaciones agudas
por CO en el Centro de Informacién y Aseso-
ramiento Toxicolégico (CIAT) el uso de OAF
en pacientes con intoxicaciones agudas seve-
ras, con indicacién de OHB pero que no pue-
den acceder a la Camara Hiperbarica o por
estar contraindicada. El tratamiento con OAF
consigue una disminucién rapida de los va-
lores de COHb, pero no se ha estudiado ain
la reduccién de secuelas, por lo que, frente a
intoxicaciones severas sigue siendo de indica-
cién el tratamiento con OHB. Se realiza una
revision de casos recibidos en el CIAT en el
periodo enero 2021 hasta mayo 2023. Un to-
tal de 15 pacientes recibieron tratamiento con
OAF. Las intoxicaciones severas tuvieron un
promedio de COHb inicial de 30% que des-
cienden a valores menores a 3,5% luego de
tratamiento con OAF de 2 a 5 horas. El pro-
medio de tiempo de internacién fue menor a
24 horas. Del total de pacientes 8 fueron ex-
puestos al CO mediante calefones a gas mal
instalados en bafos. Si bien el OAF no susti-
tuye el tratamiento con OHB en intoxicacio-
nes severas, es una herramienta mas de la
cual disponemos, con la ventaja de obtener de
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forma mas acelerada un descenso de la COHb
y asf reducir el tiempo de hipoxia tisular.

Declaramos no tener conflicto de interés.
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Introduccion: La intoxicacion aguda por
metotrexato (MTX) es una consulta infre-
cuente en la practica diaria y escasamente
documentada. Puede presentarse como in-
gesta accidental en ninos, error terapéutico,
de prescripcién, o de manera intencional en
adolescentes o adultos en contexto de desre-
gulacién emocional con conductas autolesivas
o suicidas. Caso: Se presenta el caso de una
adolescente de 14 anos, sin antecedentes de
relevancia, con sobreingesta medicamentosa
intencional (MTX 4 comprimidos de 15 mg,
Ac. Folico 30 mg, Paracetamol 1 g y Mepred-
nisona 30 mg) con una latencia de entre 3 y
6 hs en contexto de tentativa suicida. Al in-
greso se presenta asintomatica, con evolucién
clinica favorable, sin intercurrencias clinicas
ni bioquimicas, con controles de hemogra-
ma, hepatograma y funcién renal en las dos
semanas posteriores al evento sin particulari-
dades. Discusion: El MTX es un andlogo y
antagonista del acido félico utilizado de ma-
nera terapéutica en oncologia, reumatologia y
ginecologia. Inhibe las enzimas dihidrofolato
reductasa (DHFR) y timidilato sintetasa im-
pidiendo la produccién de ADN y ARN. La
Intoxicacién por via oral aguda es infrecuen-
te ya que se propone un mecanismo de absor-
cién intestinal saturable con una disminucién
significativa de la biodisponibilidad (10-20%)
ante ingestas Unicas no escalonadas > 60 mg/
m: No hay divisiones claras en la bibliogra-
fla entre sintomatologia aguda o crénica, se
mencionan la afectacion cutanea (dermatitis),
gastrointestinal (mucositis, nauseas y vomi-
tos), hematolégica (pancitopenia), fallo renal,
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toxicidad hepatica y fibrosis pulmonar como
efectos adversos o téxicos por MTX. No obs-
tante son descriptas las alteraciones gastroin-
testinales y hematolégicas tanto en las inges-
tas agudas de grandes dosis y el uso crénico
agudizado por un error terapéutico. El MTX
posee excreciéon renal, con una vida media
corta por lo que suele ser indetectable en san-
gre a las 24-48 hs de la exposicion. Los efec-
tos toxicos estan relacionados con 1) la dosis y
la permanencia del MTX en el organismo, por
lo que la ingesta de dosis > 1g/m: o escalona-
das a lo largo de 36 hs cobran importancia.
2) Un filtrado glomerular < 45 mL/min/1,73
me. Y por ultimo 3) La ingesta de medicacién
concomitante que disminuye el clearance de
MTX o acttie de forma sinérgica con este. El
manejo de la ingesta aguda se basa en reco-
nocer la dosis ingerida, el tipo de ingesta (Uni-
ca o escalonada) y la presencia de tactores de
riesgo. La leucovorina (acido folinico) puede
usarse tanto por via oral para limitar la absor-
cién de MTX por compartir el mismo trans-
portador activo de absorcién (Folate carrier
protein-1) como endovenosa como rescate de
dosis elevadas > 1 g/m> de MTX. El carbén
activado puede utilizarse en ingestas elevadas
en ausencia de leucovorina oral. Conclusion:
Remarcamos la importancia del conocimiento
acerca del MTX, su perfil de seguridad, la im-
portancia de factores como la dosis, tiempo de
tratamiento, uso de fAirmacos que alteren su
cinética, asi como su tratamiento y la disponi-
bilidad de sus antidotos.

Terapias de eliminacion extracorporea en
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Extracorporeal elimination therapies in
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tracorporea; Dialisis hepatica; Didlisis con
albiimina.

Presentamos el caso de una paciente femeni-
na de 14 afos previamente sana con choque
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distributivo secundario a la ingesta supra-
terapéutica con intencién autolitica de 250
mg de amlodipino, enalapril y atorvastatina.
Doce horas después de la ingesta debut6 con
vasoplejia refractaria al manejo vasopresor
convencional (insulina, glucagén, adrenali-
na y noradrenalina). Los paraclinicos de in-
greso de la paciente evidenciaban hiperglu-
cemia, acidosis metabdlica con anién gap
elevado y alteracién de la funcién renal con
creatinina de 3,5 mg/dL y BUN de 40 mg/
dL. La paciente recibié adicionalmente azul
de metileno y gluconato de calcio. Debido a
la poca respuesta se decidié iniciar terapia
dialitica inicialmente con hemodialisis con-
tinua por 12 horas y posteriormente hemo-
diafiltraciéon veno-venosa continua con fil-
tro de albumina de paso simple (Single Pass
Albumin Dialysis — SPAD). La mejoria en el
patrén hemodindmico comenzé dos horas
después del inicio de esta terapia. Si bien la
mayoria de los métodos de eliminacién ex-
tracorpoérea no funcionan para sustancias al-
tamente unidas a proteinas como los calcio
antagonistas, recientemente se han investi-
gado nuevas modalidades de dilisis con al-
buimina (como estan SPAD y Molecular Ad-
sorbent Recirculating System — MARS) que
tradicionalmente se utilizan en pacientes con
falla hepatica fulminante como método de
dialisis hepética y se ha planteado su uso en
dichas intoxicaciones. El objetivo de este ca-
so clinico fue revisar la evidencia actual con
respecto a los métodos de eliminacién extra-
corpérea en la intoxicacién por calcio anta-
gonistas y explorar la posibilidad de éstos
en una intoxicacién con tan alta morbilidad
y mortalidad como lo es la intoxicacién por
calcio antagonistas.

Neurotoxicidad por litio: discrepancias
sobre la litemia y la hemodialisis

Lithium Neurotoxicity: disagreements about
lithemia and hemodialysis
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Desde hace més de 50 afios las sales de li-
tio han sido el tratamiento para los desérde-
nes de la personalidad y actualmente son de
eleccion en el trastorno bipolar. Los efectos
adversos derivados de su uso suelen ser fre-
cuentes debido a sus caracteristicas electro-
quimicas similares al sodio, amplio volumen
de distribucién, cinética compartimental y
eliminacién renal sin metabolizacion. Adicio-
nalmente, en algunos casos es dificil discer-
nir entre las manifestaciones de toxicidad y
las del cuadro psiquiatrico subyacente. La li-
temia presenta un rango terapéutico estrecho
(0,6-1,2 mEq/L), aunque su significancia dis-
minuye en los pacientes bajo tratamiento cro-
nico. Las medidas de rescate y el aumento de
eliminacién son esenciales debido a la ausen-
cia de un antidoto en la intoxicacién por es-
te agente. La hemodialisis es la herramienta
mas efectiva para modificar la litemia, pero la
ausencia de evidencia cientifica sobre una me-
jorfa en la evolucién del paciente limita su uso
protocolizado. Por el momento, la justificacién
para su aplicacién se basa en la litemia, las
manifestaciones neuroldgicas y la evaluacién
de cada caso en particular. A continuacion,
se presenta a un varén de 70 afos de edad
con diagnostico de bipolaridad en tratamien-
to crénico con litio, quetiapina y citalopram,
quien ingresé al servicio de emergencias por
desorientacién, lenguaje incoherente y coreoa-
tetosis de 7 dias de evolucién. Previo a su ini-
cio, transité un cuadro de gastroenterocolitis.
Al ingreso se constaté una litemia 2,1 mEq/L
(0,6-1,2 mEq/L), sodio 140 mmol/L (135-
145 mmol/L) y creatinina 1,6 mg/dL (0,8-1,2
mg/dL). Se realizaron neuroimagenes, EEG y
analisis microbiolégicos de liquido cefalorra-
quideo, sin alteraciones patologicas. Las lite-
mias seriadas evidenciaron un franco descen-
so de su valor hasta 0,7 mEq/L sin asociarse
a una mejoria clinica neuroldgica. Evoluciond
con diabetes insipida nefrogénica, deterio-
ro del sensorio y requirié proteccién de la via
aérea. En conjunto con el servicio de nefrolo-
gia se decidi6 controlar en forma estrecha el
medio interno y realizar seguimiento evoluti-
vo. Luego de 10 dias de internacién el pacien-
te fue extubado, sin secuelas neuroldgicas.
En la actualidad, el efecto fisioldgico del litio
continia siendo parcialmente comprendido,
sin hallarse correlacién entre la litemia y las
manifestaciones neuroldgicas. No obstante, el
conocimiento de su farmacocinética es crucial
para el entendimiento del cuadro de intoxica-
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cién y la utilizaciéon de herramientas comple-
mentarias. La decisién de iniciar la hemodié-
lisis deberia ser definida dentro de las 12 hs
desde la admision del paciente. Su duracién
puede guiarse parcialmente por las litemias,
condicionado por el fendmeno de rebote co-
mo expresion de la liberacion de litio desde el
compartimiento tisular.

Mesa redonda: Toxicologia Veterinaria
Coordinador: Pedro Zeinsteger

Plantas ornamentales toxicas para mascotas
Ornamental plants poisonous to pets
Zeinsteger, Pedro

Cétedra Farmacologfa Especial y Toxicologia. Facultad de Cien-
cias Veterinarias, Universidad Nacional de La Plata. 60 y 118 S/N
(1900) La Plata, Buenos Aires, Argentina). Tel. 221-5924308
pzeins@fcv.unlp.edu.ar

Palabras clave: Caninos; Felinos;
Ornamentales; Toxicas.

Al considerar sustancias potencialmente peli-
grosas para la salud de las mascotas, resulta
evidente que muchas de las que pueden en-
contrarse en una casa reinen esta caracte-
ristica. Almacenados de manera incorrecta,
medicamentos de uso humano y veterinario,
productos de limpieza, plaguicidas e inclu-
so algunos alimentos representan un peli-
gro potencial. Comparando perros y gatos,
las intoxicaciones son més frecuentes en los
primeros debido a sus hébitos alimenticios y
para el juego poco discriminados; los gatos
son mas selectivos. Al considerar plantas or-
namentales, existen en los hogares especies
de probada toxicidad, caracteristica descono-
cida por muchos tutores y en ocasiones por
profesionales. Las fito-intoxicaciones pueden
ser consecuencia de la exposicién a especies
que se encuentran en el interior de una casa
o en un jardin. La identificacién de una espe-
cie vegetal es un punto de partida importante
cuando se sospecha de una fito-intoxicacion,
a partir de su reconocimiento podra obte-
nerse informacién sobre los principios acti-
vos y sus efectos en el organismo. Para esto
es importante que se conozcan los nombres
cientificos, ya que los comunes o regionales
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varian ampliamente considerando diferentes
zonas geograficas. También es aconsejable
conocer la cantidad aproximada y qué par-
tes fueron ingeridas, puesto que la toxicidad
puede variar de acuerdo con estos factores
(algunas plantas concentran principios toxi-
cos en los frutos, otras en las hojas o flores).
Casi todas las plantas ornamentales poseen
compuestos irritantes para el aparato diges-
tivo, por lo que pueden provocar gastroente-
ritis que requeriré fluidoterapia y gastropro-
teccién como abordaje inicial. Otras pueden
comportarse como cardiotéxicas, hepatotdxi-
cas, neurotoxicas o nefrotéxicas, por lo cual
el tratamiento deberé ser dirigido a controlar
las manifestaciones propias de cada érgano
o sistema involucrado (afortunadamente son
situaciones poco frecuentes). Algunas plantas
pueden ser irritantes para la piel, los pacien-
tes requeriran de higiene de la zona afectada
y tratamiento local. Es muy importante que
los médicos veterinarios conozcan la ma-
yor cantidad posible de especies téxicas, es-
to permitira prevenir intoxicaciones. En la
disertacién se presentaran las plantas orna-
mentales que con mayor frecuencia afectan
a caninos y felinos y los lineamientos para el
tratamiento de las fito-intoxicaciones.

Jardines Millennials: ¢Un lugar para la
recreacion?

Millennial gardens: A place for recreation?
Remes Lenicov, Marianalt?; Lamonega, Mar{a F.'?; Soto, Marfa E.»?

ICétedra de Toxicologia de la Facultad de Cs. Médicas de la
U.N.L.P. Calle 60 y 120. La Plata (CP1900). Buenos Aires. Argen-
tina. Tel.: (0221) 424 1596. *Centro de Toxicologia de la Provincia
de Buenos Aires CEPROTOX. Calle 129 y 51. Ensenada (CP1900).
Buenos Aires. Argentina. Tel.: 0800-222-9911.
mremeslenicov@med.unlp.edu.ar; mesoto@med.unlp.edu.ar;
utahfer71@hotmail.com

Palabras clave: Uso recreativo; Floripondio;
Marihuana; Hongos Alucinégenos.

Estamos acostumbrados, lamentablemente, a
escuchar hablar de la impotencia de los pa-
dres de no poder ayudar a sus hijos cuando
estos tienen algtin conflicto con abuso de sus-
tancias. Pero poco escuchamos sobre la pro-
blematica de los nifios que viven en un nucleo
familiar dénde los padres u otros convivien-
tes abusan de sustancias ilegales incluso de-
lante de ellos, quedando expuestos a ellas, au-
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mentando el riesgo de padecer intoxicaciones
agudas al igual que sucede con otras sustan-
clas potencialmente téxicas en el hogar. En la
era de la informacién a través de redes socia-
les, se ha abierto un canal de difusién y de co-
mercializacion de proporciones probablemen-
te desconocidas, pero, en cualquier caso, muy
preocupantes, aumentando asi la disponibi-
lidad en los hogares de sustancias para uso
recreativo, cultivadas en los jardines en can-
teros y/o macetas, lo que lleva a una accesibi-
lidad atin mayor para los ninos y sus anima-
les de compania. Entre ellas la marihuana, el
floripondio, los hongos alucinégenos son las
mas frecuentemente citadas en las péginas
de internet para alcanzar la autosuficiencia
de consumo. Todas estas clasificadas como
sustancias alucindgenas cuyo riesgo mayor
para la salud no es su mecanismo de accién
toxica sobre érganos vitales sino en sus pro-
piedades alucindgenas y efecto serotoninérgi-
co poniendo en riesgo la vida de las personas
si el consumo no es controlado. Entendemos
que esta situacién no esta siendo reconocida
por el sistema de salud porque muchas veces
los padres niegan la presencia de estas sus-
tancias en el hogar, por lo tanto el objetivo es
hacer una revisién de alguna de las plantas
mas frecuentemente nombradas en las re-
des sociales para uso recreativo y repasar las
manifestaciones clinicas més frecuentes para
poder incluir estos sindromes como diagnds-
tico diferencial de otras causas clinicas y asi
poder realizar un interrogatorio exhaustivo
y dirigido, que es una herramienta invalua-
ble para llegar al diagnostico de certeza junto
a las pruebas de laboratorio especificas si las
hubiera a disposicién. El potencial aumento
de la incidencia de estos casos nos invita a re-
flexionar sobre la importancia de incorporar
al interrogatorio dirigido el abuso de sustan-
cias en el entorno familiar, no sélo con interés
socio-cultural, sino cémo parte del interro-
gatorio toxicolégico de sustancias presentes
en el hogar a las cuales los nifios podrian es-
tar expuestos, asi como también estimular a
la interconsulta de Servicios Sociales ante la
sospecha de un nifio con consumo de sustan-
cias psicoactivas ya que no tenemos que per-
der de vista que esta es nuestra obligacién co-
mo agentes de salud, aunque en la sociedad se
normalicen por falta de control ciertas condi-
ciones que ponen en riesgo la salud de los ni-
nos y por extension, a sus mascotas.



Pediatras y Veterinarios descifrando el
secreto del veneno y demas yerbas...
Pediatricians and veterinarians decoding the
secret of venoms and the like...

Diaz, Mariano

Unidad de Toxicologia Hospital de Nifios R. Gutiérrez, Gallo
1330, CABA (CP:1425 Argentina. Teléfono:4962-6666.
marianotox@yahoo.com.ar

Palabras clave: Hepatotoxicidad en Pediatria;
Intoxicaciones infantiles por plantas;
Toxicidad hepatica en Veterinaria.

Tanto la curiosidad como el juego son com-
portamientos propios de los nifios, como asi
también de los animales. Estas circunstan-
cias, sumado al desconocimiento y la ino-
cencia innata, los expone en ocasiones a si-
tuaciones de vulnerabilidad. Los distintos
ambientes en los hogares o al aire libre, co-
mo jardines, espacios rurales, etc., cuentan
con una amplia variedad de especies vege-
tales que varian desde una toxicidad leve a
una potencial toxicidad letal, siendo los se-
res vivos de mayor susceptibilidad los nifos
y los animales. Presentamos un caso clinico
de una nina de 3 anos, oriunda de una zo-
na rural del pais, que present6 falla hepética
fulminante por intoxicacién con Cassia occi-
dentalis, siendo la clave para arribar al diag-
néstico de certeza el interrogatorio dirigido,
reiterado y minucioso. Siendo que la falla he-
patica en Pediatria es frecuentemente de ori-
gen infeccioso, la observacién del comporta-
miento animal en el contexto del habitat de
la paciente permitié arribar al diagnéstico.
La exposicion a especies vegetales presentes
en los distintos ambientes (hogares, jardi-
nes, espacios rurales, etc.) es un tema de in-
terés profesional, que compromete a la Salud
de todos los seres vivos, siendo de vital con-
sideracién el rol de la Toxicologia pediatrica
y veterinaria dado el riesgo que estos grupos
constituyen. Es fundamental el conocimiento
para la concientizacién y asi prevenir situa-
ciones desafortunadas. En esta mesa redon-
da se actualizaran los distintos aspectos cli-
nicos, diagnodsticos diferenciales y abordaje
integral de la hepatotoxicidad en Pediatria.

Mesa de Residentes Bioquimicos
Coordinadoras: Patricia Quiroga y Marcela Lépez Nigro
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Determinacion de la calidad de suelos de
hortalizas en el Valle de Los Pericos (Jujuy)
empleando diversos biomarcadores
Determination of the quality of vegetable soils
in the Los Pericos Valley of Los Pericos (Jujuy)
using various bioindicators

Salinas, Elba R.}; Girén, Aida?; Villegas, Daniel?®; Carrizo, Alfonso
E.2; Avila Carreras, Natalia E.!

!Grupo INQA - Facultad de Ciencias Agrarias - UNJu. Alberdi 47.
San Salvador de Jujuy Jujuy (YA600DTA). Jujuy. Argentina. Tel.
0388 586-0088. 2Catedra de Microbiologia General - FCA - UN-
Ju. °INTA - Agencia De Extension Rural Perico.
elbasalinas@fca.unju.edu.ar.

Palabras clave: Ensayos ecotoxicoldgicos;
Calidad; Suelo; Clorpirifos; Bioindicadores.

La aplicacién de plaguicidas en las practicas
agricolas puede ocasionar alteraciones eco-
toxicolégicas en el medio, como por ejem-
plo para los organismos habitantes del sue-
lo. El objetivo del ensayo fue caracterizar los
suelos horticolas tratados con Clorpirifos,
Carbofuran y Zineb y estudiar su toxicidad
con bioindicadores (Eisenia foetida, bacte-
rias y hongos filamentosos). Se muestrearon
diez suelos (M1-M5 y M7-M11 y un blanco
B) para determinar recuentos de bacterias y
hongos filamentosos, pH, materia organica
(MO), Conductividad eléctrica (Ce), bioensa-
yos de evasién con E. foetida y presencia de
Clorpirifos. Resultados para B: pH: 6,73, Ce:
1,22 dS.m+, MO: 5,13%; M1: pH: 7,22, Ce:
1,73 dS.m+, MO: 4,08%; M2: pH: 7,04, Ce:
1,04 dS.m+, MO: 3.89%: M3: pH: 7,12, Ce:
1,08 dS.m+, MO: 3,23%; M4: pH: 715 Ce:
1,28 dS.m+, MO: 1,98%; M5: pH: 6,99; Ce:
1,52 dS.m+; MO: 2,83%; M7: pH 6,09; Ce:
3,46 dS.m+, MO: 3,86%; M8: pH: 6,96; Ce:
4,26 dS.m+, MO: 5,15%; M9: pH: 6,46, Ce:
1,61 mS/cm MO: 4,65%; M10: pH: 681
Ce: 1,80 dS.m+, MO: 5,38% y MI11: pH:
5,7; Ce: 1, 66 dS.m—l; MO: 26,68%. Bioensa-
yos de evasién, M1: 65,71%; M2: 59,37%;
M3: 66,66%; M4: 42,06%; M5: 49,04%;
M?7: 33,33%; M8: 0,0%; M9: 20,00%; M10:
14,29% y M11: 66,67%. Recuentos de bacte-
rias (UFC/mL-24 h) para B: 1,70E+06; M1:
6,20E+06; M2: 4,10E+06; M3: 4,30E+06;
M4: 2,30E+06; M5: 3,50E+06;, M7:
5,05E+05; M8: 4,49E+05; M9: 2,93E+05;
M10: 513E+06 y MI11: 1,75E+05. Para
hongos (UFC/mL-48 h), B: 2,95E+05; M1:
2,29E+05; M2: 6,27E+04; M3: 5,67E+04;
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M4: 247E+05; M5: 5,10E+04; M7: 5,33E-
04; M8: 6,67E-04; M9: 2,33E-04; M10:
3,33E-04 y M11: 7,00E-04. Los suelos M3,
M4, M7, M8 y M11 mostraron presencia de
clorpirifés en concentraciones entre 0,03 a
1,28 mg/kg. Se puede apreciar que los suelos
presentaron similares caracteristicas fisico-
quimicas y microbiolégicas con respecto al
suelo sin intervencién antrépica. Con el ensa-
yo con E. foetida, se considera que existe pre-
sencia de algiin contaminante debido a los
porcentajes de migracién y se requiere pro-
fundizar el estudio.

Intoxicacion por superwarfarinicos:
Aporte diagnostico del laboratorio
toxicologico en un caso clinico
Superwarfarin poisoning: Diagnostic
contribution of the toxicological laboratory

in a clinical case

Janezic, Natasha S.; Barrionuevo, Nicolds M.; Colazo Buttazzoni,

Paula C.; Fabro, Juan P.; Ciuccarelli, Romina; Gomez B., Fernanda.

Universidad de Buenos Aires, Facultad de Farmacia y Bioquimi-
ca, Catedra de Toxicologia y Quimica Legal, Laboratorio de Aseso-
ramiento Toxicolégico Analitico (CENATOXA). Junin 956 7° C.A
Bs.As. (C1113ADD). Tel: 5287-4741/2/3 - Fax: 5287-4759.
natasha.sjanezic@gmail.com

Palabras clave: Superwarfarinicos;
Brodifacoum; Rodenticidas; Caso clinico.

El brodifacoum es el més potente de los an-
ticoagulantes de segunda generacién, cono-
cidos como superwarfarinicos (SW). Estos
compuestos producen su efecto téxico al in-
hibir las enzimas vitamina K 2,3-epdxido
reductasa y vitamina K quinona reductasa,
impidiendo de esta forma la conversién de la
vitamina K a su forma activa y, consecuen-
temente, la activacion de los factores de coa-
gulacién dependientes de ésta (II, VII, IX,
X). La intoxicaciéon con SW causa trastornos
de la coagulacién que se manifiestan con he-
morragias, y se evidencian en el laborato-
rio clinico con alteraciones en las pruebas de
coagulacién. Descripcién del caso: paciente
femenina de 34 afnos, oriunda de la provincia
de Rio Negro, con antecedentes de trastornos
de la conducta alimentaria en su adolescen-
cia y un episodio de trombosis venosa pro-
funda, para el cual recibi tratamiento con
acenocumarol hasta junio de 2022. Luego de
dos meses, se realizdé un laboratorio control
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evidenciando alteraciones en las pruebas de
coagulacién. Se realizé la interconsulta con
el servicio de hematologia, donde se le soli-
citaron estudios complementarios y se de-
tectaron factores de coagulaciéon vitamina K
dependientes disminuidos, actividad de pro-
trombina menor al 10% y factor V normal.
Ante la aparicién de hemorragias, se le admi-
nistré vitamina K1 oral y endovenosa y fue
transfundida con plasma fresco congelado.
Debido a la persistencia de la hemorragia vy,
a pesar de que nego estar en tratamiento con
anticoagulantes o expuesta de forma inten-
cional o accidental a rodenticidas anticoa-
gulantes, se decidi6 derivarla a un hospital
privado de la Ciudad Auténoma de Buenos
Aires. En abril del 2023 concurrié al CENA-
TOXA para la investigaciéon de SW en suero.
El anélisis se realizé por cromatografia liqui-
da de ultra performance (UPLC), y se iden-
tific6 brodifacoum en una concentracién de
226 ng/mL. Debido al cuadro clinico, a los
valores de laboratorio (TP menor a 5% y RIN
mayor a 12) y el hallazgo del SW, la paciente
fue internada y tratada con 40 mg de vitami-
na K1 endovenosa, cada 6 horas. La pacien-
te evoluciono favorablemente, siendo dada de
alta luego de presentar una mejoria sosteni-
da. Se destaca el rol esencial del laboratorio
toxicolégico en la determinaciéon del agente
causal, en especial en los casos en donde no
se puede identificar la fuente, para establecer
el diagndéstico que permita la intervencién te-
rapéutica adecuada.

Trabajo financiado por el CENATOXA

Puesta a punto de un método
cromatografico liquido para la
determinacion de eslicarbazepina en suero
Development of a liquid chromatographic
method for the determination of serum
eslicarbazepine

Duchein, Solange!; Suarez, Hector A.?%; Lerda, Graciela 1.}; Alanis,
Nazarena L.!

'Fundacién Lennox. Humberto Primo 546. Cérdoba. CP: 5000.
Cérdoba, Argentina. Tel: 0351-4235128. *Hospital de Nifos de la
Santisima Trinidad. Bajada Pucard 787. Cérdoba. CP: 5000. Cér-
doba, Argentina. Tel: 0351-4586405.

solduchein@hotmail.com

Palabras clave: Epilepsia; Eslicarbazepina;
Toxicidad; Puesta a punto; Cromatografia.



La epilepsia es un desorden comuin que afec-
ta a alrededor de 70 millones de personas
en el mundo. A pesar de la gran cantidad de
drogas disponibles para el tratamiento de la
epilepsia, alrededor de 30% de los pacientes
tiene un control inadecuado de las convulsio-
nes. El acetato de eslicarbazepina es una dro-
ga nueva estructuralmente relacionada con
carbazepina y oxcarbazepina. Ejerce su efec-
to anticonvulsivante inactivando los canales
de sodio activados por voltaje, lo que impide
que vuelvan al estado activado y de tal ma-
nera posibiliten el estado neuronal repetitivo.
Es utilizado en el tratamiento de convulsio-
nes parciales. Su administraciéon es por via
oral. La eslicarbazepina (ESL) mejora a sus
precursores, carbazepina y oxcarbazepina,
por estar disponible en un régimen de una
vez al dia, interactuar con una cantidad me-
nor de medicamentos y causar menos efectos
secundarios. La dosis recomendada de ESL
es de 400 mg/dia, incrementando a 800 mg/
dia, luego la dosis puede ser incrementada a
1200 mg/dia, una vez al dia. La monitoriza-
cién de concentraciones plasmaticas de este
anticonvulsivante es de utilidad para mejorar
los resultados clinicos. El objetivo del traba-
jo es poder desarrollar y validar un método
cromatografico para la determinacién de es-
licarbazepina en suero, ya que la monitoriza-
cién de este anticonvulsivante serfa de utili-
dad para evitar efectos toxicos y aumentar la
efectividad del tratamiento. Se utilizé un cro-
matdgrafo liquido G4286B Agilent Technolo-
gies modelo ST 1120, con inyector automético
y detector UV. Se utilizo la columna cromato-
grafica ZORBAX eclipse XDB-C-18 4,6 x 150
mm, 5um (Agilent Technologies). Los datos
fueron recolectados mediante el software EZ-
Chrome y analizados a 220 nm del espectro.
Como esténdar interno se utilizé fenobarbi-
tal con una concentracién de 20 pg/ml. Para
el andlisis de las muestras se usaron sueros
de donantes que no estaban bajo tratamien-
to farmacologico, los cuales se estudiaron
agregando concentraciones conocidas de la
solucién estandar de eslicarbazepina. Para
la extraccién se partié de 200 uL de suero a
los que se le adicionaron 600 pL de metanol,
se agité durante 5 minutos y se centrifugd a
2 000 rpm. Se extrajo el sobrenadante y se
evapor6 hasta sequedad. El extracto fue re-
constituido con 100 pl de fase mévil. La fase
mévil estuvo compuesta por metanol-agua,
con un flujo isocratico de 0,8 mL/min. Se in-
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yectaron 20 pL de muestra. Bajo estas condi-
ciones el tiempo de retencién es de 6 minutos
y no presenta interferentes con otras drogas
prescriptas habitualmente con eslicarbaze-
pina. La curva de trabajo presenté un rango
de linealidad entre 2 y 64 ug/mL, un limite
de deteccién y cuantificaciéon de 0,4 pg/mLy
1,2 pg/mL, respectivamente. El método de-
sarrollado cumple con parametros de puesta
a punto y puede ser aplicado al monitoreo de
eslicarbazepina en suero. El mismo es simple,
preciso, exacto y con sensibilidad aceptable.
Es importante disponer de un método anali-
tico para determinar este anticonvulsivante y
poder asi optimizar el tratamiento de pacien-
tes medicados con este farmaco y garanti-
zar la eficacia de la terapia, minimizando los
efectos adversos y toxicidad.

Determinacion de brivaracetam en suero
mediante HPLC-UV

Determination of brivaracetam in serum by
HPLC-UV

Alanis, Nazarena L.; Duchein, Solange; Cianciola, Maria C.; Ler-
da, Graciela I.

Instituto Modelo de Neurologia Lennox. Humberto 1° 546. Cor-
doba Capital (CP 5000). Cérdoba. Argentina.Tel.: 3512010960.
nazarena.alanis@unc.edu.ar

Palabras clave: Toxicologia; Medicamento
antiepiléptico; Brivaracetam; HPLC-UV.

La epilepsia afecta a mas de 50 millones de
personas en todo el mundo, y hay mas de 20
medicamentos antiepilépticos (MA) dispo-
nibles para su tratamiento. Sin embargo, al-
rededor de un tercio de los pacientes no res-
ponden a los MA. La incidencia de epilepsia
en nifos es alta, lo que hace que el diagnés-
tico y tratamiento sean desafiantes debido
a la diversidad de sindromes y tipos de epi-
lepsia. Se ha observado que entre el 9% y el
23% de los nifios con epilepsia tienen formas
resistentes al tratamiento, lo que puede tener
efectos cognitivos y conductuales adversos.
También puede impactar negativamente en
el logro educativo y los resultados socioeco-
nomicos. En este contexto, se ha desarro-
llado un nuevo MA llamado brivaracetam
(BRV), que actua sobre la vesicula sinéptica
2A (SV2A) y ha demostrado una eficacia pro-
metedora en el tratamiento adyuvante de las
convulsiones focales refractarias. BRV tiene
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una alta solubilidad en lipidos y penetra rapi-
damente en el cerebro, lo que le confiere una
potente actividad antiepiléptica en modelos
animales. Estudios indican que BRV es bien
tolerado y muestra un perfil farmacocinético
favorable en dosis variables. Dado que BRV
tiene un rango terapéutico reportado de 0,2
ug a 2 ug, se sugiere llevar a cabo un monito-
reo terapéutico en pacientes en tratamiento.
Aunque aun no hay suficiente bibliografia so-
bre métodos analiticos para determinar BRV
en plasma o suero humano, la cromatografia
liquida de ultra rendimiento y cromatografia
liquida de alto rendimiento (HPLC) se han
empleado frecuentemente con detectores de
masa en tandem. Sin embargo, se propone
desarrollar una metodologia usando HPLC-
Ultravioleta debido a su mayor disponibili-
dad en laboratorios. El objetivo principal fue
desarrollar un método analitico mediante
HPLC-UV para cuantificar el BRV en suero.
Los objetivos especificos fueron optimizar
la extraccién de BRV en suero, establecer li-
mites de deteccién y cuantificacion, evaluar
especificidad, linealidad, rango, exactitud,
precisién y robustez. Los resultados obteni-
dos hasta el momento incluyen un rango de
linealidad de 0,05 a 3,2 ug/ml, con una ecua-
cién de regresion de Y=3,165X-0,0525 y limi-
tes de deteccion y cuantificacién de 0,05 pg/
mLy 0,17 ug/mL, respectivamente. Esto su-
giere que el método HPLC-UV puede ser uti-
lizado para la cuantificaciéon precisa de BRV
en muestras de suero.

Efecto citostatico, clastogénico y
aneugénico de extracto de hojas de
Smallanthus sonchifolius

Cytostatic, clastogenic and aneunogenic
effects of leaves extract of Smallanthus
sonchifolius
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Nigro, Marcela M.}?; Carballo, Marta A.»?
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Smallanthus sonchifolius es una planta me-
dicinal de la familia Asteraceae originaria
de la regién de los Andes. Extractos de ho-
jas de esta planta y sus principales compues-
tos activos, lactonas sesquiterpénicas (LS),
han cobrado interés por presentar potencia-
les efectos terapéuticos. Hemos reportado la
citotoxicidad y genotoxicidad de diversos ex-
tractos de hoja de esta especie. El objetivo
del presente trabajo fue profundizar sobre
los mecanismos de genotoxicidad producidos
por un extracto enriquecido en LS en la linea
tumoral humana Hel.a. Se realizaron ensa-
yos de Aberraciones Cromosoémicas (AC) en
metafase y de microntcleos (MN) con de-
teccién de focos YH2AX (marcador de Rup-
turas de Doble Cadena) en nucleos interfisi-
cos. Las células Hel.a se trataron con 10, 50
y 100 ug/mL de extracto durante 24 h. Las
AC se analizaron en 100 metafases/trata-
miento y ademés se evalué el Indice Mit6ti-
co (IM) en 2 000 células/tratamiento. Se cal-
cularon los porcentajes de células anormales
(metafases con AC=1), de Células Altamente
Dafnadas (CAD, metafases con AC>10) y de
Rupturas Totales (RT, cantidad minima de
rupturas producidas en el cromosoma para
la induccién de algin tipo de aberracién). En
el ensayo de MN, se contaron la frecuencia
de MN con presencia o no de focos YH2AX
y en los nucleos interfasicos principales (NP)
las marcas focales de yH2AX en 500 células
binucleadas (CB)/tratamiento. Se calculd el
Indice de Divisién Nuclear (IDN), contabili-
zando células mononucleadas y binucleadas
en 1000 células. Se realizaron tres ensayos
independientes en todos los casos. El anali-
sis estadistico se efectud con el paquete SPSS
version 11,5 y se realizé ANOVA con prueba
de Dunnet con un nivel de significancia de
p<0,05. Se observd una reduccién significa-
tiva del IM con 100 pg/mL respecto al con-
trol. Todas las concentraciones mostraron un
aumento significativo del porcentaje de célu-
las anormales respecto al obtenido en el con-
trol, siendo este aumento dosis dependiente.
La concentracién 100 pg/mL presento: 1- au-



mento significativo de la frecuencia de RT, en
particular, de rupturas cromatidicas, frag-
mentos acéntricos y CAD; 2- disminucion
significativa del IDN; 3- aumento significati-
vo de la frecuencia de CB con focos YH2AX
en los NP y 4- aumento significativo de la
frecuencia de MN en CB respecto del valor
control; en este caso el aumento se produ-
ce en MN con y sin marca para YH2AX. En
conclusion, nuestro extracto enriquecido en
LS de hojas de S. sonchifolius presenté citos-
taticidad y genotoxicidad mediada tanto por
un efecto clastogénico, al inducir rupturas
cromosodmicas, como aneugénico, al producir
fallas en la segregacion.

Este trabajo ha sido realizado en el marco del proyecto UBACYT
20020170100637BA. Se agradece a la Dra. Liliana Muschietti la
muestra vegetal en estudio.
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Es evidente que el creciente empleo de insec-
ticidas convencionales conlleva a un aumen-
to de la resistencia por parte de numerosas
especies de insectos plaga, y las chinches de
cama (Cimex lectularius) no son la excepcion.
Las chinches de cama son insectos hemipte-
ros de la familia Cimicidae, son ectoparasitos
hematdéfagos de distribucién cosmopolita, y
por su impacto en la salud del hospedador,
es importante prestar atencién a las mismos.
En este contexto, resulta fundamental la bus-
queda de alternativas que permitan un co-
rrecto manejo de esta plaga. Por tal motivo,
en este trabajo de tesis se realiz6 la sintesis
y evaluacion del efecto téxico de nanoparti-
culas metélicas (NPMe) y nanoparticulas de
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Oxido de silicio (NPSI) en chinches de cama
como potenciales insecticidas que pueden
aplicarse para su control. La obtencién de las
NPMe se realizé mediante sintesis clasica y
sintesis verde (“ecofriendly"). Para la sinte-
sis de NPSi se emple6 una modificacién del
método de Stober y se obtuvieron nanopar-
ticulas de 18, 60 y 104 nm con carga nega-
tiva y también fueron funcionalizadas con
grupos amino para modificar la carga super-
ficial a positiva. Por otro lado, se realizé la
sintesis verde de NPMe de éxido de Cobre/
Zinc utilizando yerba mate (Ilex paragua-
riensis). Mediante esta sintesis, se obtuvie-
ron microparticulas de 5 y 20 um, de cobre
y zinc respectivamente. Los nanomateriales
obtenidos fueron -caracterizados mediante
microscopia electrénica de barrido (SEM) y
dispersion de luz electroforética (ELS). Para
la evaluaciéon mediante bioensayos, se realizd
una resuspension de las nanoparticulas en 3
solventes distintos: agua, alcohol y acetona,
y se procedid a evaluar la toxicidad median-
te tépico dorsal y por exposicién a superfi-
cies tratadas. Las concentraciones evaluadas
fueron de 10 mg/mL y 40 mg/mL, con el fin
de tener valores de referencia para todos los
tipos de nanomateriales. Los resultados pre-
liminares evidencian que a las concentracio-
nes evaluadas sélo se obtuvo mortalidad con
NPSi 60 (+) y con las NPMe de Cu via tépi-
ca. Estos resultados preliminares sugieren
que, aunque algunos de los grupos de nano-
materiales evaluados pueden no contar con
una toxicidad elevada, estos presentan la po-
sibilidad de comportarse como vehiculizado-
res de compuestos quimicos que generen un
efecto adicional en los organismos, ya sea co-
mo atrayentes, repelentes o insecticidas. En
conclusion, se requiere realizar més ensayos
para confirmar significativamente el valor
toxicidad de los nanomateriales y evaluar su
desempefio como agentes vehiculizadores.
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Toxicologia Forense

Relacion del consumo de alcohol y la
ocurrencia de hechos de interés legal,

en los periodos Prepandemia y Pandemia
de COVID 19

Relationship between alcohol consumption
and the occurrence of events of legal interest,
in COVID 19's pre-pandemic and pandemic
periods
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El consumo excesivo de alcohol es una de las
causas maés frecuentes de transgresiones so-
ciales. La pandemia causada por la enferme-
dad del coronavirus (COVID-19) trajo consi-
go la aplicacién de medidas de confinamiento
de la poblacién mundial. En este contexto, el
alcohol pudo ser utilizado por algunas per-
sonas para hacer frente a la ansiedad, estrés
o depresién. El objetivo del trabajo fue ana-
lizar la relacién entre los datos de los valores
de alcoholemia realizados en el Departamen-
to Laboratorio Quimico Central de la Direc-
cion General Policfa Cientifica (DLQC) de
Misiones y los hechos de interés legal (HIL)
ocurridos durante los periodos septiembre
2019/enero 2020 (Prepandemia) y septiembre
2020/enero 2021 (Pandemia). Se realizé un
estudio descriptivo y transversal. Se analiza-
ron 4 624 HIL con sus respectivos valores de
alcoholemia, de los cuales 2 311 correspon-
dieron al primer periodo y 2 313 al segundo.
Se incluyeron los datos de alcoholemia de va-
rones y mujeres mayores de 18 afos impli-
cados en hechos como siniestros viales, con-

34

travencionales, suicidios, abusos, homicidios,
robos, violencia de género, violencia familiar,
lesiones, denuncias, averiguacién de antece-
dentes, accidentes laborales y muertes; de las
Unidades Regionales I, X, y otras dependen-
cias, derivadas al DLQC. Se realizé un ana-
lisis de frecuencia de hechos para establecer
las variaciones a nivel intragrupo antes de la
pandemia y durante el confinamiento, e in-
tergrupo para cada periodo temporal. Se con-
frontaron los resultados de alcoholemia antes
y durante la pandemia de COVID-19 me-
diante test de diferencia de medias. El nivel
de significaciéon elegido fue 0,05. El software
empleado fue el Statgraphics Centurion XVI.
Los HIL mas frecuentes acontecidos durante
el periodo Prepandemia fueron los accidentes
de transito seguido de los hechos contraven-
cionales, mientras que en el periodo Pande-
mia esta relacion se invirtio. El grupo de edad
de 27 a 39 afios, asi como el sexo masculino,
fueron los mas implicados en ambos perio-
dos. Los HIL con alcoholemia >0,5 g/L se
dieron mayormente los viernes, sébados y do-
mingos siendo la franja horaria més frecuen-
te la de 19:00 a 01:59 hs. Considerando todos
los datos analizados, se observé que los casos
de violencia familiar se triplicaron durante la
Pandemia con respecto a la Prepandemia. Al
analizar los valores de alcoholemia mayores
>0,5 g/L, los HIL mas recurrentes para am-
bos periodos fueron los contravencionales se-
guido por accidentes de transito. No hubo va-
riacion significativa en los valores de alcohol
en sangre entre los periodos Prepandemia y
Pandemia, considerando todos los HIL.
Agradecimiento: Al Departamento Laboratorio Quimico Central
de la Direccién General Policia Cientifica de la Policia de Misiones,
por permitirnos el acceso a los datos del estudio.

Métodos de ocultamiento utilizados en el
trafico de cocaina

Concealment methods used in cocaine
trafficking
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Introduccién: Como auxiliar de la justicia, el
Laboratorio Quimico de la Prefectura Naval
Argentina realiza pericias sobre material es-
tupefaciente proveniente de zonas aduaneras
o fronterizas. Objetivo: Presentar variantes
de métodos de ocultamiento recibidos en el
marco del andlisis de cocaina ordenados por
Juzgados Federales de todo el pafs. Metodo-
logia: Se revisaron métodos de ocultamiento
recibidos en el periodo 2012-2022 analizan-
dose la pureza obtenida una vez desarmados
los elementos. Resultados: En zonas aduane-
ras las modalidades maés utilizadas como mé-
todo de ocultamiento corresponden al doble
fondo de valijas, personas con capsulas in-
gestadas, ropa u hojas de papel embebidas,
cocaina liquida, adornos artesanales y re-
puestos o0 accesorios de maquinarias. Conclu-
sién: Por la ubicacién estratégica de nuestro
pais en relacién a los paises productores de
cocaina, y por la gran cantidad de conexiones
aeroportuarias con paises europeos, es habi-
tual el tréfico de estupefacientes utilizando la
modalidad de pasajeros que aprovechan los
intersticios de sus valijas, prendas de vestir
absorbentes, o elementos de viaje habituales
como ser perchas, elementos de higiene, arte-
sanias, bebidas, alimentos, etc., en los cuales
se disimula la presencia de la droga. La pu-
reza de la cocaina oculta como polvo blanco
supera valores del 88% en promedio, en tan-
to que es del 65% cuando se halla mezclada
con resinas, polimeros o gomas que hacen
parte de la estructura de la valija. Cuando la
modalidad de ocultamiento involucra cocai-
na liquida en botellas, frascos o latas, la pure-
za promedio obtenida es del 48% y ese valor
es del 20% en hojas de papel impregnadas y
traficadas en formato de libros o cuadernos.
En los casos de trafico aduanero de cocai-
na, el Levamisol es la sustancia de corte més
habitualmente hallada. En el caso de vali-
jas y elementos metalicos se han recuperado
hasta 3,5 kg de cocaina; en cépsulas extrai-
das de personas ingestadas la cantidad total
de droga alcanza valores de hasta 1 kg y en
papeles impregnados con cocaina los valores
maximos llegan a los 180 g de la droga. a uti-
lizacion de estas modalidades de contraban-
do implica cantidades menores de sustancia
que pueden ser de pocos gramos a kilogra-
mos frente a toneladas que pueden ocultarse
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en métodos de trafico masivo como lo seria
un contenedor , por ejemplo, pero tienen la
ventaja de que se pueden repetir con mayor
frecuencia y con métodos cada vez mejor pu-
lidos que disimulan la presencia de la cocai-
na, lo cual hace de estos métodos de oculta-
miento una via alternativa muy viable para el
trafico de sustancias ilegales.

Agradecimientos: Los autores expresan su agradecimiento insti-
tucional a la Prefectura Naval Argentina quien apoy? el presente
proyecto.
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Las nuevas sustancias psicoactivas (NSP)
o drogas emergentes son sustancias que ha-
ce unos treinta anos se denominaban como
drogas de disefo, también son incluidas las
drogas que no son nuevas sino que se consu-
men en nuevos escenarios, en nuevas dosis o
nuevas vias de distribucién. La adulteracién
de las NSP es frecuente y sus caracteristicas
quimicas son muy variadas. A nivel mun-
dial se encuentran unas cien nuevas sustan-
cias psicoactivas por afno, de variable peli-
grosidad. El objetivo del trabajo fue realizar
un relevamiento para conocer el estado de
situacién de nuestro pais en el contexto re-
gional con respecto a las diferentes NPS. Se
tomaron los datos correspondiente al anali-
sis efectuado en los laboratorios de la PFA en
todo el territorio nacional de los decomisos
efectuados durante el periodo 2021 - 2023.
Las muestras por sus caracteristicas fisicas
y de presentacién (comprimidos, troqueles,
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polvo y cristales) se analizaron en un equi-
po de cromatografia de gases con detector de
espectrometria de masas marca Perkin El-
mer modelo Clarus 600 - 600T. Durante el
periodo mencionado se realizaron 167 deco-
misos. En todos se encontraron NPS, de las
cuales el 1,78% fueron benzodiazepinas de
disefio; 0,59% lisergamidas; 13,17% anesté-
sicos (tipos feneciclidinas y xilacina); 60,15%
fenitilaminas; 1,4% trimtaminas; 1,4% pipe-
razinas; 3,59% catinonas sintéticas; 0,61%
otras NPS y 17,31% mezcla de NPS. Se de-
tectaron con mayor frecuencia las NPS de la
familia de las fenilaminas como 25B-NBOH,
25C-NBOH, 25E-NBOH, 25E-NBOH +
25B-NBOH. Las mezclas més frecuentes de
NPS fueron MDMA + Ketamina; MDMA +
N-MOC-MDMA; MDMA + n-Butilpentilona
y MDMA + MMDPPA. El hallazgo de estas
nuevas sustancias en Argentina demuestra la
necesidad de la revision periédica de las listas
locales de sustancias prohibidas, por eso es
importante implementar estos relevamientos
como herramienta de monitoreo para conocer
sobre tendencias de las NSP como base a res-
puestas normativas eficaces basadas en evi-
dencia y generar informacién oportuna sobre
los danos y las consecuencias adversas para
la salud relacionados con el consumo de NSP,
para que el sistema de salud pueda actuar de
forma eficiente frente a casos de intoxicacién.
Agradecimientos: A la Superintendencia Federal de Policia Cien-
tifica, a la Direccién de Criminalistica, al Departamento Técnico
Cientifico y especialmente a los Jefes de la Divisién Laboratorio
Quimico, Sefiora Jefe del Departamento Investigacion Cientifica
Federal y a los Jefes de los Gabinetes Cientificos Cérdoba, Jujuy,
Mar del Plata, Posadas, Rosario y Salta, por su incondicional apo-
yo en las actividades diarias.
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Introduccién. Uno de los grandes problemas
ambientales en la Argentina es la presencia
de arsénico (As) en suelos y aguas. Las hor-
talizas, entre otros cultivos, pueden absorber
el As, el cual puede ejercer su toxicidad pro-
duciendo estrés oxidativo, afectando la com-
posicién antioxidante del alimento. La pre-
sencia de As en agua y suelo de la provincia
de Buenos Aires estd ampliamente descripta,
asi como las diferencias en la concentracion
entre el norte y el sur de la provincia. Asimis-
mo, la provincia cuenta con cuatro cinturo-
nes horticolas ubicados en el norte, centro-
este y sur. Objetivo. Evaluar la concentracién
de As y su potencial influencia en el conteni-
do de antioxidantes, en hortalizas provenien-
tes de los cinturones horticolas de la provin-
cia de Buenos Aires. Materiales y métodos.
Se realizd un estudio transversal descriptivo
sobre cuatro hortalizas (acelga, cebolla, pa-
pa y zanahoria) provenientes de los cinturo-
nes horticolas de Buenos Aires: Centro-este
(Mar del Plata), Sur (Bahia Blanca) y Norte
(Norte y Platense). Se obtuvieron 46 mues-
tras de hortalizas en las cuales se cuantifico
As, vitamina C (VC), betacaroteno (BC) y po-
lifenoles totales (PF). El As se cuantifico por
espectroscopia de emisién con plasma indu-
cido por microondas (MIP-AES). La VC y el
BC se cuantificaron por UPLC con detector
de arreglo de diodos. Los PF se cuantifica-
ron por espectrofotometria (Folin-Ciocalteu).
El analisis estadistico se realizé con InfoStat.
Resultados. No se observé diferencia signi-
ficativa en la concentraciéon de As entre cin-
turones horticolas (p>0,05) para ninguna de
las hortalizas estudiadas. Si se encontraron
diferencias significativas (p<0,05) en el con-
tenido de antioxidantes entre cinturones hor-
ticolas para todas ellas (Tabla 1).




Tabla 1. Contenido de As, VC, BCy PF en las cuatro
hortalizas. Comparacién entre cinturones horticolas.

Hortaliza | Analito Cinturén hortfcola p
Centro-este | Sur | Norte
As! 0,03 0,01 | 0,03 | 0,253
Acelga Ve 10,65° 6,10¢ | 8,98 | 0,083
BC? 1694 2155+ | 4878 | 0,009
PF2 1468 768> | 1201® | 0,021
As! 0,02 0,02¢ | 0,04« | 0,273
Cebolla Ve | 2,54 2,27 | 3,66 | 0,004
BC? 1,000 1,50 | 1,29* | 0,261
PF2 567 827> | 1100° | 0,003
As! 0,02 0,01 | 0,03 | 0,239
Papa Ve 2,58 3,55° | 2,94 | 0,788
BC? 2,00 0,67 | 1,63 | 0,087
PF? 319 512 | 657> | 0,002
As! 0,04 0,022 | 0,03* | 0,610
Zanahoria | V(2 2,05 1,04« | 1,78 | 0,189
BC? 7946*  |10685¢| 2987> | 0,001
PF2 313 356 | 433 | 0,056

Medias con letras distintas mostraron diferencias significativas
(P<0,05). 'Expresado en mg/kg, 2expresado en mg/100g, expre-
sado en pg/100 g.

Conclusion. La concentracién de As en las
hortalizas estudiadas no superé los limites
establecidos por el Cédigo Alimentario Ar-
gentino. Las diferencias encontradas en el
contenido de antioxidantes no pudieron atri-
buirse al As. Se podria estudiar la influencia
de otros factores (condiciones de cultivo, va-
riedades, otros contaminantes, etc.).
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Palabras clave: Arsénico; Elementos
esenciales antioxidantes; Hortalizas

Las verduras son importantes para la salud
humana por sus aportes nutricionales aun-
que también pueden ser fuente de exposicién
a sustancias toxicas como el arsénico (As). La
provincia de Buenos Aires contiene As en sus
aguas superficiales y subterrdneas en con-
centraciones variables, las cuales en muchos
casos superan el limite mé&ximo provincial
de 0,05 mg/L. El objetivo fue evaluar el con-
tenido de As y de elementos esenciales anti-
oxidantes en hortalizas, investigando si exis-
te asociacién entre la concentracién de As y
la de los elementos esenciales antioxidantes.
Materiales v métodos. Se realizé un estudio
transversal descriptivo sobre cuatro hortali-
zas (acelga, cebolla, papa y zanahoria) prove-
nientes de los cinturones horticolas de Buenos
Aires: Centro-este (Mar del Plata), Sur (Bahia
Blanca) y Norte (Norte y Platense). En total se
colectaron 46 muestras de hortalizas. El con-

Tabla 1. Contenido de As, Fe, Cuy Zn en las cuatro
hortalizas. Comparacion entre cinturones horticolas.

Hortaliza |Elemento! Cinturdn horticola p
Centro-este | Sur | Norte
As 0,03 0,01 | 0,03 | 0,2532
Fe 14,57 16,94 | 21,31| 0,6623
Acelga

Cu 0,61 0,43 | 0,80 | 0,0743

7Zn 1,2 0,06* | 1,84°| 0,0371

As 0,02 0,02 | 0,04 | 0,2729

Cebolla Fe 2,93 0,68 | 4,22 | 0,1036
Cu 0,392 0,570 | 0,152| 0,0044

7Zn 0,19 0,50 | 0,75 | 0,0675

As 0,02 0,01 | 0,03 | 0,2394

Fe 5,41 4,34 6,9° | 0,0396

Papa

Cu 0,74 0,73 | 1,05 | 0,3886

Zn 1,822 1,792 | 3,06| 0,0267

As 0,04 0,02 | 0,03 | 0,6097

. Fe 5,35 2,65 2,72 | 0,2084

Zanahoria

Cu 0,34 0,38 | 0,27 | 0,3915

7Zn 0,80 1,07 0,4 | 0,1418

Valores promedio expresados en mg/kg. Medias con letras distin-
tas mostraron diferencias significativas (p<0,05)
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tenido de As, hierro (Fe), cobre (Cu), cinc (Zn)
y selenio (Se) se analizé por espectroscopia de
emisién con plasma inducido por microondas
(MIP-AES), previo tratamiento de las mues-
tras. Resultados. No se observé diferencia sig-
nificativa en la concentracién de As entre cin-
turones horticolas (p>0,05) para ninguna de
las hortalizas estudiadas (Tabla 1). El Se fue
no detectable en los cuatro vegetales. Solo se
observaron diferencias significativas (p<0,05)
en las concentraciones medias de Zn, Cu y Fe,
en acelga, cebolla y papa, respectivamente,
entre cinturones horticolas (Tabla 1).

La concentracién de As no superd, en ningin
caso, los limites del Cédigo Alimentario Ar-
gentino para cada hortaliza. Se observaron
escasas diferencias significativas en el conte-
nido de los elementos antioxidantes, y dichas
diferencias no pudieron atribuirse al conteni-
do de As. Es necesario ampliar el alcance del
estudio aumentando el nimero de muestras
o la variedad de hortalizas para ver si se de-
tectan diferencias en el contenido de As, y si
estas diferencias pueden llegar a asociarse
con el contenido de elementos esenciales con
capacidad antioxidante.

Proyecto UBACyT 20020190200366BA

Efectos de la planta acuéatica Pistia
stratiotes L. utilizada como planta
alimenticia no convencional (PANC)

sobre Caenorhabditis elegans

Effects of the aquatic plant Pistia stratiotes L.
used as unconventional food plant (UFP)

on Caenorhabditis elegans

Moura, Raquel; Corréa, Emanuelle C.; Rodrigues, Cristiane F.;
Boldori, Jean B.; Olguin, Conceicdo F.A.; Denardin, Cristiane C.

Universidade Federal do Pampa. BR 472 - Km 585. Uruguaiana.
Rio Grande do Sul. Brasil.Tel.: + 55 (55)99227-1508
raquelmoura.aluno@unipampa.edu.br

Palabras clave: Longevidad; Supervivencia;
Toxicologia.

Las plantas acuaticas, también conocidas co-
mo macrofitas acuaticas, son plantas que ha-
bitan desde pantanos hasta ambientes com-
pletamente sumergidos. Sirven como fuente
Importante de alimento para muchos tipos
de peces y algunas especies de aves y mami-
feros acuaticos, ademés de ser utilizados en
la recuperacion de rios y lagos contaminados
y actualmente como planta alimenticia no
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convencional (PANC). Pistia stratiotes L.,
macrofita nativa, es empleada como PANC
y se puede encontrar en lagos. Existen pocos
estudios sobre esta planta que informen so-
bre sus efectos nutricionales y toxicoldgicos.
Uno de los modelos experimentales més uti-
lizados para evaluar la toxicidad es Caenor-
habditis elegans, ya que es un nematodo fa-
cil de manejar y de ciclo de vida corto. Asi,
el objetivo de este trabajo fue evaluar la toxi-
cidad de esta planta utilizando el modelo de
C. elegans. Se prepar¢ el extracto hidroalco-
hodlico seco de P. stratiotes L. a partir de ta-
llo y raiz. Los extractos secos se diluyeron en
DMSO (5%) y agua destilada, teniendo una
concentraciéon final de 0,01 g/mL. Se utiliza-
ron 3000 individuos de tipo N2 (salvajes) en
etapa L1. Los nematodos fueron expuestos
durante 30 min a diferentes concentraciones
(10, 25, 50, 100 y 250 pg/mL) de extractos
de plantas en medio liquido, y después de 48
horas se contaron los individuos para evaluar
la supervivencia. Para el andlisis de puesta de
huevos, se transfiri6 1 nematodo a una pla-
ca de Petri con medio NGM y E. coli OP50
como alimento, y se conté el nimero de ne-
matodos en la progenie durante todo el perio-
do reproductivo. Ademaés, se evalud la longe-
vidad de los individuos (n=20). Observamos
a través de test ANOVA, con significancia
de p<0,05, que ninguna de las concentracio-
nes de extracto vegetal utilizadas mostré una
reduccién significativa en la supervivencia y
alteracién reproductiva de los animales, de-
mostrando su seguridad toxicolégica. Ade-
mas, observamos un aumento significativo
en la longevidad de las lombrices tratadas
con el extracto de la planta en la concentra-
cién de 250 ug/mL. Se concluye que no hu-
bo toxicidad a ninguna concentraciéon para C.
elegans, pero se deben hacer mas estudios en
otros modelos experimentales.

Agradecimiento: UNIPAMPA, FAPERGS, CAPES

Toxicologia Clinica

El sindrome de Kounis, un evento adverso
medicamentoso raramente reportado
Kounis syndrome, a rarely reported adverse
drug event

Gigliotti, Cinthia D.; Osorio, Paula; Voitzuk, Ana P. ; Greco, Vanina
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Palabras clave: Albumina; Hipersensibilidad
coronaria; Plasmaféresis.

El sindrome de Kounis es una entidad in-
fradiagnosticada caracterizada por un des-
orden de hipersensibilidad coronaria en el
cual el paciente manifiesta un sindrome co-
ronario agudo en contexto de una reaccién
alérgica. Seglin el escenario, puede ser cla-
sificada en tipo 1, por vasoespasmo de arte-
rias coronarias sin lesiones; tipo 2, ruptura
de una placa ateromatosa preexistente; y tipo
3, obstruccién de un stent. Los factores des-
encadenantes mas frecuente son los farma-
cos AINES, antibidticos betalactamicos y las
picaduras de insecto. El tratamiento sugeri-
do es la administraciéon de antihistaminicos
y corticoides, siendo controversial el uso de
la adrenalina por su efecto vascocontrictor y
arritmogénico. Segun varios reportes de se-
ries de casos, la mortalidad es baja. A conti-
nuacion, se presenta el caso de un varén de
61 anos, obeso, hipertenso y tabaquista, que
consulté por parestesias y debilidad progresi-
va en 4 extremidades. Al ingreso se constatd
arreflexia y signo de Babinsky bilateral, por
lo que se realizaron estudios complementa-
rios (TAC cerebral, laboratorio y anélisis de
LCR) y se arrib6 al diagndstico de sindro-
me de Guillain Barre de presentacién atipica.
Durante la sesién de plasmaféresis el pacien-
te intercurrié con rash cutdneo urticarifor-
me en ambos miembros inferiores y térax, e
hipotensién arterial (63/48 mmHg). Recibid
una infusién de cristaloides (200 mL), an-
tihistaminicos y corticoterapia endoveno-
sos con resolucién del cuadro. No obstante,
cuando se reinicié el procedimiento se reiterd
el episodio de reaccién anafilactica por lo que
se finalizd la sesién. Se procesaron 6 802 mL
de sangre y el paciente recibié como volumen
de reposiciéon 1 850 mL de albimina huma-
na 5%. El paciente evoluciond con mejoria
clinica, sin otras intercurrencias. Previo a su
ingreso a la unidad de cuidados intensivos se
le realizé un ECG donde se observé una ma-
la progresién de ondas R en precordiales con
supradesnivel del segmento ST de V1 a V6,
DI y AvL e inactivacién de cara inferior. La
curva de troponina I fue significativa (eleva-
cién de 38.909 a 49.737 ng/mL). El paciente
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no presentaba dngor o equivalentes, ni signos
de falla de bomba. Ingresoé a la unidad coro-
naria donde evolucioné con una fibrilacién
ventricular y posterior asistolia, sin recupe-
racién tras las maniobras de reanimacion.
Previo a su admisién hospitalaria, no tenia
antecedentes conocidos de reacciones adver-
sas medicamentosas o alergias, ni habia sido
expuesto a la albimina. Por la presentacién,
temporalidad y causalidad de las manifesta-
ciones clinicas, se presumié de un sindrome
de Kounis. El evento fue notificado a la AN-
MAT. Se presenta este caso porque, segin la
revisién bibliografica, es el primer reporte de
un sindrome de Kounis secundario a la expo-
sicién a albimina humana.

Metahemoglobinemia grave tras
administracion parenteral de dioxido

de cloro y DMSO

Severe methemoglobinemia after parenteral
administration of chlorine dioxide and DMSO
Gigliotti, Cinthia D.; Gimenez, Solange N. ; Voitzuk, Ana P. ; Gre-
co, Vanina

Hospital Nacional Profesor Alejandro Posadas. Av. Pte. Illia s/n.
El Palomar (C.P.1684). Buenos Aires. Argentina. Tel.: 4469-9200.
cni@hospitalposadas.gov.ar

Palabras clave: Diéxido de cloro; Hemdlisis;
Azul de metileno.

El diéxido de cloro es un potente agente oxi-
dante, antiséptico y bactericida, utilizado pa-
ra la purificacién del agua, blanqueamiento
de celulosa, textiles y cueros, entre otras in-
dustrias. Su capacidad para desnaturalizar
proteinas e inactivar virus fue el motivo por
lo cual durante la pandemia Covid-19 fue
uno de los compuestos mas prescritos. No
obstante, al entrar en contacto con los tejidos
provoca sintomas irritativos potencialmente
graves, siendo los més frecuentes gastroin-
testinales y sus complicaciones hidroelectro-
liticas. En algunos casos se ha reportado el
desarrollo de metahemoglobinemia, hemo-
lisis y necrosis tubulointersticial luego de su
ingesta, e incluso edema agudo de pulmén
tras su inhalacién (gas clorina). A continua-
cién, se presenta el caso de una paciente de
20 afos, vegana y practicante de medicinas
alternativas, que se administré de forma pa-
renteral una solucién de diéxido de cloro y
DMSO (dimetilsulféxido, un disolvente orga-
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nico) para la prevencién de infecciones. In-
gresé al servicio de urgencias con alteracién
del sensorio, cianosis generalizada, taquicar-
dia, taquipnea e hipotensién arterial. No se
observaron lesiones en el sitio de adminis-
tracién endovenosa. Después de ser estabili-
zada con oxigeno y fluidoterapia se obtuvie-
ron los siguientes resultados de los estudios
complementarios: hematocrito (Hto): 25,7%,
hemoglobina (Hb): 7,8 g/dL, billirubina to-
tal: 1,97 umol/L, aspartato aminotransfera-
sa: 68 U/L, lactato deshidrogenasa: 532 U/L,
metahemoglobinemia: 58,1%, troponina I:
271,9 ng/mL, y hematuria 4+. El resto de los
andlisis de laboratorio, ECG y tomografias
de cerebro y térax no presentaron alteracio-
nes. Desde el CNI se brindé asesoramiento
y se recomendd administrar azul de metile-
no a una dosis de 0,1 mL/kg. Luego de su in-
fusién, los valores de metahemoglobinemia
disminuyeron, pero la paciente persistié con
hemodlisis y descenso progresivo del hemato-
crito por lo cual requirié transfusiones de glo-
bulos rojos. Después de 72 hs de internacién
la paciente solicit6 el alta voluntaria, egresan-
do con Hto 20,5%, Hb 6,8 g/dL y persistencia
de los pardmetros de hemolisis. Mediante es-
tudios experimentales se ha evidenciado que
el diéxido de cloro produce cambios morfolo-
gicos en el eritrocito y un aumento de su fra-
gilidad osmotica que favorecen su lisis intra
y extravascular. Ademas, el incremento en la
produccién de especies reactivas del oxigeno
lleva a un desbalance en el sistema antioxi-
dante y, en consecuencia, la oxidacién de las
moléculas de hierro unidas a la hemoglobina.
En esos casos, la infusién de azul de metile-
no es el tratamiento de eleccién, si es que no
existen contraindicaciones. Hasta el momen-
to, acorde a la blisqueda bibliografica, este se-
ria el primer caso de intoxicacion por didxido
de cloro por via parenteral.

Reporte de un caso fatal de probable
loxocelismo y hemolisis fulminante en un
paciente adulto

Report of a fatal case of probable loxocelism
and fulminant hemolysis in an adult patient
Gigliotti, Cinthia D.; Voitzuk, Ana P.; Greco, Vanina

Hospital Nacional Profesor Alejandro Posadas. Av. Pte. Illia s/n.
El Palomar (C.P.1684). Buenos Aires. Argentina. Tel.: 4469-9200.
cni@hospitalposadas.gov.ar
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Palabras clave: Hemolisis; Esfingomielinasa;
Plasmaféresis.

En la mayoria de los emponzofiamientos por
arafnas del género Loxoceles, el ejemplar no
es capturado ni identificado y el diagnéstico
se basa en la epidemiologia y las caracteris-
ticas de la lesion cutanea. En un bajo por-
centaje, el paciente desarrolla un cuadro he-
molitico y excepcionalmente evoluciona con
hemdlisis fulminante durante las primeras
24 horas. Segun las series de casos reporta-
dos de loxocelismo cutaneo-hemolitico, esta
entidad es mas frecuente en pacientes me-
nores de 18 afios, se acompana de sintomas
constitucionales y la hemolisis se desarrolla
durante las primeras 96 horas, persistien-
do hasta 10 dfas. Las complicaciones des-
criptas son falla renal, trombocitopenia, hi-
perkalemia y acidosis metabdlica. En los
cuadros més graves presentan coagulacion
intravascular diseminada, edema cardiogé-
nico y shock. A continuacién, se presenta el
caso de una mujer de 34 afnos, residente en
un servicio penitenciario, que ingresé al hos-
pital regional por una lesién cutdnea de 48
hs de evolucién consistente en una placa eri-
tematosa irregular con areas violaceas y una
escara necrética central, localizada en la re-
gién infraescapular izquierda. El laboratorio
de ingreso evidencié: hematocrito: 24,9%, he-
moglobina: 8,6 g/dL, lactato deshidrogena-
sa: 1 037 UI/L, urea: 136 mg/dL, creatinina:
2,09 mg/dL, hematuria macroscépica. Por
sospecha clinica y analitica de loxocelismo
cutaneo-hemolitico, desde el CNI se proveyo
10 frascos de antiveneno, el cual se adminis-
tré sin complicaciones. No obstante, la pa-
ciente evolucioné desfavorablemente con falla
renal anurica, hipotensién arterial y distrés
respiratorio. Requirid asistencia ventilatoria
mecénica, soporte vasopresor, hemodialisis
y se adicioné tratamiento antibidtico empi-
rico de amplio espectro. No hubo desarrollo
microbiolégico en los cultivos. En los dias
siguientes a su admisién hospitalaria, reci-
bié multiples transfusiones de glébulos rojos
por un descenso progresivo en los valores de
hematocrito y hemoglobina en contexto de
hemolisis. Se sugiri6 realizar una sesién de
plasmaféresis pero no fue posible por la ines-
tabilidad hemodin&dmica de la paciente. Lue-
go de 10 dias desde la aparicion de la lesion
cuténea se le declaré muerte cerebral. En es-
tos casos, la hemdlisis ocurre en los compar-



timentos intravascular y extravascular. Se ha
propuesto que ambas vias son secundarias a
la accién de la esfingomielinasa D, un com-
puesto proteico clave en el veneno de la arana
Loxoceles, sobre la membrana del glébulo ro-
jo. Provoca una pérdida en la morfologia del
eritrocito y por ende atrapamiento esplénico,
a su vez que expone a la fosfatidilserina de la
membrana plasmatica promoviendo la fija-
cién del complemento cuya cascada finaliza
con la lisis intravascular. En casos de hemo-
lisis refractaria se propone la utilizacién de
plasmaféresis.

Reporte de un caso de embolia gaseosa por
peroxido de hidrégeno y administracion
diferida de oxigeno hiperbarico

Report of a case of gas embolism due to
hydrogen peroxide and delayed administration
of hyperbaric oxygen

Gigliotti, Cinthia D.}; Medina, Lorena?; Crapanzano, Gabriel A.»?

'Hospital Nacional Profesor Alejandro Posadas. Av. Pte. Illia
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de Rosas 5975. Isidro Casanova (C.P. 1765). Buenos Aires. Argen-
tina. Tel.: 4669-3590

cni@hospitalposadas.gov.ar

Palabras clave: Peréxido de hidrégeno;
Embolia; Oxigeno hiperbarico.

El peroxido de hidrégeno (H,0,) es una sus-
tancia oxidante utilizada en Ia sintesis de
compuestos quimicos, blanqueamiento de
celulosa y textiles, purificacién de aguas y en
la industria farmacéutica. Para su uso domi-
ciliario se comercializa en concentraciones
menores a 10%. Atraviesa facilmente las ba-
rreras bioldgicas y en los tejidos es disociado
por las catalasas, mediante una reaccién exo-
térmica, en agua y oxigeno. El volumen de
oxigeno liberado de cada mililitro de H,O, es
proporcional a su concentracion (3%: 10°ml
O,/mL) — 35%: 115 ml O,/mL), al dafio tisu-
lar ocasionado y ala prontltud de las mani-
festaciones clinicas. En caso de ingestas ma-
sivas y/o altas concentraciones, hay lesiones
directas de la mucosa gastrointestinal e indi-
rectas mediante embolia gaseosa a través del
sistema porta, con isquemia en 6rganos dis-
tales. Como ejemplo, se comenta el caso de
un varén de 55 anos, empleado en un frigo-
rifico, quien ingirié accidentalmente 60 mL
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de H,O, 35% extravasado. Inmediatamente
presento distensiéon abdominal, abundante
secrecién bucal espumosa, rnultlples vomitos
y precordalgia. Ingreso al servicio de urgen-
cias en crisis hipertensiva e intercurrié con
amaurosis unilateral transitoria, paraparesia
moderada acentuada en miembro inferior iz-
quierdo y alteracién de los reflejos esfinteria-
nos. Se descart6 un evento coronario agudo.
Tras su estabilizacién hemodindmica se rea-
lizaron angiotomografias que no evidencia-
ron lesiones isquémicas en sistema nervioso
y érganos toracoabdominales, y ecocardio-
grama que descarté la presencia de gas intra-
ventricular. Las manifestaciones clinicas se
interpretaron como secundarias a la embo-
lia gaseosa por H,O,. Desde el CNI se sugi-
rié realizar tratamiento con oxigeno hiperba-
rico, el cual fue asequible luego de 5 dias. El
paciente recibié 3 sesiones de 90 minutos de
duracién cada una a 2,5 ATM, evolucionando
de forma favorable con recuperacién progre-
siva de la movilidad. Finalmente fue externa-
do a un centro de rehabilitacién. El objetivo
del tratamiento con oxigeno hiperbarico es
reducir el volumen de las burbujas, aumen-
tar la concentracién de oxigeno disuelto en
el plasma y mejorar la perfusién del &rea de
penumbra isquémica. Su administracién pre-
coz, hasta 20 horas de latencia, se ha aso-
ciado a una menor mortalidad en series de
casos de embolia gaseosa. La mejoria de la
perfusion tisular fue evidenciada en modelos
animales. No obstante, al momento no hay
reportes de casos en que haya sido adminis-
trado luego de 24 horas desde la exposicion.

Exposicién a plomo, fuentes no habituales
Lead exposure, unusual sources

Popity, Agostina; Lufrano Zappitelli, Nicolds M.; Aguirre Celis,
Adriana; Dozoretz, Daniel

Servicio de Toxicologia, Hospital Interzonal de Agudos Especia-
lizado en Pediatria “Superiora Sor Marfa Ludovica”. Calle 14 n°
1361. La Plata (1900). Buenos Aires, Argentina. (0221) 4515555
toxicolaplata@gmail.com; popityagostina@gmail.com

Palabras clave: Plomo; Fuentes; Intoxicacion
plimbica; Nifiez.

Introduccion: La exposiciéon a plomo aun
representa un problema de salud publica, con
potenciales consecuencias negativas y ries-
go de afectacién neurolédgica, principalmente
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en la poblacién pediétrica. Si bien, habitual-
mente se describen fuentes relacionadas con
actividades laborales, como elaboracion y re-
ciclado de baterias, plomeria y reciclado de
conductores eléctricos, también se identifican
fuentes no habituales, como la reparacién de
componentes electrénicos y numerosas fuen-
tes domiciliarias. Casos clinicos: Se presen-
tan dos casos clinicos de pacientes expuestos
a Pb a partir de fuentes no habituales, asis-
tidos de forma interdisciplinaria en nuestra
institucién, en el afo 2022: 1) Paciente de 2
anos que ingresa por un cuadro de bronquio-
litis, identificandose a su ingreso, un amule-
to colgante elaborado con un proyectil de ba-
la de Pb, elemento habitualmente utilizado
para disminuir el dolor de la denticién. Pre-
sentd una plombemia de 10 mcg/dL, sin an-
tecedentes de exposicion a otras fuentes, no
pudiendo realizarse el seguimiento posterior.
2) Paciente de 3 afos que ingresa al servicio
de emergencias tras haber ingerido una pas-
ta a base de estafio y Pb, utilizada para sol-
dadura de placas electronicas, con una la-
tencia de 4 horas, sin signos de intoxicacion,
con evolucién favorable, sin intercurrencias.
La plombemia al ingreso fue de 23,8 mcg/
dL, con control a los 31 dias y a los 80 dias
con 19,2 mecg/dL y 4,7 mcg/dL respectiva-
mente, no pudiendo realizarse el seguimien-
to posterior. Discusion: est4 descripto en la
bibliografia, la presencia de diversas fuentes
de plomo, como objetos y productos domésti-
cos, alimentos y medicina folclérica, frecuen-
temente al alcance de la poblacién pediatri-
ca. Se ha identificado la presencia de Pb en
juguetes para nifios y en objetos de bisuteria
elaborados con materiales de baja calidad.
Respecto a los alimentos, se ha reconocido
su presencia en el Greta y el Azarcén (polvos
finos usados en medicina folclérica), salsas
picantes, dulces y enlatados provenientes de
México, la miel, el Moonshine (bebida des-
tilada ilegal de EEUU) y los Bhasmas ayur-
védicos (también asociados a arsénico
y mercurio). Respecto a la cosmética se ha
determinado su presencia en el Kohl o Surma
(cosmético tradicional egipcio). Conclusion:
Se describe la presencia de Pb de una amplia
gama de objetos y productos disponibles en
el hogar, a los que tiene alcance la poblacién
pediatrica. Es fundamental el estado de co-
nocimiento acerca de las posibles fuentes de
Pb (habituales y no habituales), a fin de inda-
gar sobre la disponibilidad y la exposicién a
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este metal, asi como un trabajo interdiscipli-
nario necesario para asegurar el seguimien-
to de los pacientes expuestos. Se remarca la
importancia de la educacién de la poblacién
para prevenir estas exposiciones.

El uso de sustancias psicoactivas modifica-
ria las caracteristicas, el perfil angiografico
y la mortalidad del infarto agudo de mio-
cardio con elevacion del segmento ST
Psychoactive substances use may modify

the characteristics, angiographic profile

and mortality of acute myocardial infarction
with ST-segment elevation

Micucci, Marfa L.'; Gadndara, Betiana!; Crescimbeni, Jorgelina’;
Calenta, Cristian?; Najenson, Martin?, Manavella, Bibiana?, Mas,
Lucas?, Aramberry, Luciano? Chiesa, Ana? Zangroniz, Pedro?;
Pacchioni, Alejandrat

!Laboratorio Asistencial del Area Toxicologia, Facultad de Cs. Bio-
quimicas y Farmacéuticas, U.N.R. 2Servicio de Hemodinamia y
Cardiologia Intervencionista del Hospital Provincial del Centena-
rio Rosario. 3CONICET
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Palabras clave: Sustancias psicoactivas;
Infarto; Cardiovascular; Mortalidad.

Introduccién: el consumo de sustancias
psicoactivas (SPA) es un problema de salud
publica. El informe Mundial sobre Drogas
2022 de la Oficina de las Naciones Unidas
contra la Droga y el Delito, determiné que el
cannabis es la droga mas consumida mun-
dialmente. Las SPA pueden provocar un in-
farto agudo de miocardio con elevacion del
segmento ST (IAMCEST). El tabaquismo y
alcohol han sido evaluados extensamente,
pero existe escasa evidencia respecto a otras
SPA en el IAMCEST. Objetivos: determinar
en pacientes (p) con IAMCEST que reciben
Intervencién Coronaria Percutdnea primaria
(ICPp) la prevalencia del consumo de SPA y si
la deteccién de SPA en orina se relaciona con
cambios en el perfil clinico y angiogréfico de
estos p. Evaluar el impacto de las SPA respec-
to a mortalidad hospitalaria global y cardio-
vascular. Material y Métodos: Evaluacién
retrospectiva de p con IAMCEST que recibie-
ron ICPp del 01/04/2021 al 31/12/2022. En
la 1° orina post ICPp, se realizd deteccién de
cocaina (COC), cannabinoides (THC), anfe-
tamina (AMP), fenciclidinas (PCP), 3,4-me-
tilendioxi-N-metanfetamina (MDMA), bar-



bituricos (BAR), benzodiacepinas (BZO),
opiodies (OPI), morfina (MOR) y antidepresi-
vos triciclicos (TCA) utilizando paneles mul-
tidroga (Rapid Response-BTNX). Se con-
formaron dos grupos de p segun test: +SPA
y —SPA. Se compararon variables clinicas y
angiograficas, tiempos de actuacién y morta-
lidad hospitalaria. Resultados: En el perio-
do analizado 228 p con IAMCEST recibieron
ICPp. 40 p (17,5%) con test + a SPA: COC
(37,5%), BZO (32,5%), THC (7,5%) y TCA
(2,5%), COC y THC (12,5%), THC y BZP
(5%), COC y BZP (2,5%). No se encontra-
ron muestras positvas para: AMP, PCP, MD-
MA, o BAR. Los opiodes al ser utilizados en
el IAM no fueron analizados. El 50% de los
p test +SPA, negaron el consumo. No se ob-
servaron diferencias entre los grupos en: edad
promedio (53,2 en +SPA vs 56,5 afios en
-SPA); sexo (masculino: 92,5% vs 81,9%); lo-
calizacién anterior (50% vs 47,34%); vy, enfer-
medad de multiples vasos (45% vs 43,6%). Se
encontraron diferencias significativas en: ta-
baquismo (77,5% vs 58,5%; p=0,02); presen-
cia de trombo angiografico grado 4 y 5 (40%
vs 18,08%; p=0,002); y de trombosis mul-
tivaso (5% vs 0,53%; p=0,02). Si bien no se
observaron diferencias significativas en mor-
talidad hospitalaria global (7,5 % en +SPA vs
798% en -SPA), y en mortalidad cardiovascu-
lar (7,5% vs 4,26%), ésta Gltima presentd un
leve incremento. Conclusiones: se encontrd
una alta prevalencia de SPA, donde la COC,
sola o combinada es la mayormente identifi-
cada. Los p con test +SPA, con preponderan-
cia de sexo masculino y con alta asociacién al
tabaquismo, presentaron peor perfil angio-
gréafico, con mayor componente trombdotico.
No fue significativa la diferencia respecto a la
mortalidad cardiovascular.

Intoxicacion pliumbica de etiologia laboral:
presentacion de un caso clinico

Lead poisoning of occupational etiology:
presentation of a clinical case

Macias, Claudia A.}; Centre, Mayra D.!; Barrionuevo, Nicolas'; Ciuc-
carelli, Romina'; Crapanzano, Viviana V. Quiroga, Patricia N*.

'Universidad de Buenos Aires. Facultad de Farmacia y Bioquimi-
ca. Laboratorio de Asesoramiento Toxicolégico Analitico (CENA-
TOXA). Junin 956 (1113), Ciudad Auténoma de Buenos Aires,
Buenos Aires - Argentina. Tel: 54-11-52874758. *Centro Medico
Integral Fitz Roy.

camacias9@hotmail.com
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Palabras clave: Plomo; Absorcién atémica;
Laboral.

El Plomo (Pb) es un metal altamente toxico
para el humano. Su presencia en el organis-
mo se atribuye entre otras a la exposicién
laboral, siendo ésta la de mayor impacto sa-
nitario. La inhalaciéon de Pb en forma de va-
pores o particulas es la principal via de in-
greso del metal al organismo. El Indice
Biolégico de Exposicién (BEI) fijado por la
ACGIH para Pb en sangre (PbS) en el ano
2022 es de 20 pg/dL y en Argentina se fi-

j6 30 pg/dL en el afo 2003 por Resolucién

295/2003 de la Superintendencia de Riesgos
del Trabajo. En enero de 2023, en el CENA-
TOXA se evalud el grado de exposicién a Pb
de un paciente de 40 afios, con una antigiie-
dad de 5 afos en el sector de fundicién de
una fabrica de baterias, utilizando el biomar-
cador de exposicién PbS. De la anamnesis
surgié que tuvo antecedentes de PbS elevado,
sin sintoma que lo inhabilitara a realizar acti-
vidades cotidianas y que se encontraba apar-
tado de la fuente laboral desde diciembre de
2022. La cuantificacién de PbS se efectud por
absorcién atémica-atomizacién electrotérmi-
ca (AA-AH) con correccién de fondo Zeeman
en equipo Varian Spectra AA 840 acoplado a
GTA 100 con inyector automatico a una lon-
gitud de onda de 283,3 nm y por absorcién
atémica-atomizacién por llama (AA-AL) en
equipo Varian Spectra 220. La muestra de
sangre tomada en el CENATOXA, se proce-
s6 inicialmente mediante AA-AH, obtenién-
dose un resultado que superé los 80 pg/dL
(Iimite superior de la curva de calibracion).
Por ese motivo fue nuevamente procesada
utilizando AA-AL (rango lineal: hasta 200
ug/dL) obteniéndose un valor de 171,9 nug/
dL. En un segundo control, marzo de 2023,
la concentracién de PbS fue 73,9 pg/dL evi-
dencidndose un marcado descenso (57%)
sin tratamiento quelante y solo aislado de la
fuente de exposicién laboral. En un tercer
control, mayo de 2023, realizado luego de re-
cibir tratamiento quelante con EDTA-Ca2+
el resultado fue PbS 53,7 ug/dL. El paciente
no presenté sintomatologia neurolégica, que
segun bibliografia consultada (Directriz de
la Organizaciéon Mundial de la Salud para el
tratamiento clinico de la exposicién al plomo
2022), se evidencia a partir de valores de PbS
80 ug/dL. El valor de PbS de 171,9 pg/dL
es el registro mas alto en el CENATOXA de
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este biomarcador de exposicién y en el 2018
se documento el primer antecedente de des-
censo (41%) de PbS laboral, en paciente so-
lamente aislado de la fuente y en ausencia de
tratamiento quelante. El seguimiento de PbS,
el control del ambiente laboral, el cumpli-
miento de las normativas vigentes de higiene
y seguridad en el trabajo, son las principales
medidas para prevenir las intoxicaciones con
Pb. El laboratorio toxicolégico desempena un
papel decisivo en el seguimiento de pacientes
expuestos a Pb que brinda un sustento a la
conducta terapéutica a tomar.

Trabajo financiado por CENATOXA.

Distonia aguda en la infancia y
adolescencia, serie de casos de pacientes
asistidos en el HTAEP Sor Maria Ludovica
Acute dystonia in childhood and adolescence,
series of cases of patients assisted at the
HIAEP Sor Maria Ludovica

Lufrano Zappitelli, Nicolds M.; Popity, Agostina; Celiz Aguirre,
Adriana I.; Traverso, Constanza F. L.; Dozoretz, Daniel.

Servicio de Toxicologia, Hospital Interzonal de Agudos Especiali-
zado en Pediatrfa “Sor Marfa Ludovica”. Calle 14 no.1361. La Plata
(1900). Buenos Aires, Argentina. (0221) 4515555.
toxicolaplata@gmail.com

Palabras clave: Distonias; Neurolépticos;
Efectos Adversos.

Introduccion: La distonia es uno de los des-
6rdenes del movimiento mas frecuentes en la
infancia. Se define como movimientos o pos-
turas anormales secundarios a la contraccién
muscular involuntaria, intermitente o soste-
nida, de grupos musculares agonistas y an-
tagonistas, principalmente en cabeza, cuello,
espalda, ojos y miembros, evidenciable como
torticolis, contracciéon dolorosa, calambres y
crisis oculégiras, o cuadros de afectaciéon fa-
ringea o laringea por estados disténicos con
insuficiencia ventilatoria y riesgo de vida. Ob-
jetivo: Exponer una serie de casos de pacien-
tes asistidos de forma presencial en el HIAEP
Sor Maria Ludovica entre enero de 2021 y ju-
nio de 2023. Casos: Sobre un total de 54 ca-
sos, 36 tenfan entre 10 y 14 afos y 30 eran
de sexo masculino. Presentaron compromiso
cervical 36 pacientes, seguido por compro-
miso en lengua, oromandibular, en miem-
bros superiores o generalizado. Presentaron
asociaciones de distintos grupos muscula-
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res 45 pacientes. El origen fue predominan-
temente por efecto adverso de farmacos en
35 pacientes, fueron domiciliarios 39 casos.
Dentro de los fArmacos, el haloperidol fue el
mas frecuente, seguido de risperidona, levo-
mepromazina y metoclopramida. Fueron tra-
tados con difenhidramina 49 pacientes y en
11 se requiri6 la asociacién con benzodiace-
pinas. Discusion: Las distonias poseen una
localizacién y severidad variable. El cuadro
fluctia entre contractura y relajacion. Fre-
cuentemente se observa la repeticiéon de epi-
sodios con ausencia de reexposicion y en los
nifios es mas probable su generalizacién. El
estado disténico, definido como el aumento
de la frecuencia y severidad de los episodios
de distonia generalizada, y el compromiso la-
ringeo, son emergencias médicas. Se asocian
frecuentemente a farmacos bloqueantes de re-
ceptores de dopamina, como antipsicéticos y
antieméticos. Los factores de riesgo para dis-
tonfa aguda incluyen, sexo masculino, la ni-
nez y la adolescencia, desordenes psicoticos
primarios, reaccién disténica previa y predis-
posicién familiar. Se han propuesto distintas
hipétesis: 1) el disbalance entre el tono do-
paminérgico y el colinérgico. 2) la hiperacti-
vidad dopaminérgica paradojal, inducida por
bloqueantes de receptores dopaminérgicos, a
través del bloqueo de receptores presinapti-
cos de dopamina y 3) posible contribucién de
otros sistemas de neurotransmisores, como el
GABA y los receptores sigma. El tratamiento
involucra la difenhidramina endovenosa y en
segundo lugar benzodiacepinas, con el uso de
anticolinérgicos via oral en forma prolonga-
da. En caso de laringoespasmo, puede llegar a
requerir una traqueostomia. Conclusion: Se
refuerza la importancia del estado de conoci-
miento acerca de esta patologia frecuente en
la edad pediétrica y ampliamente asociada a
antipsicoticos de uso frecuente.

Coagulopatia grave por ofidio ponzonoso
complicada con hemorragia intracraneana.
A proposito de un caso fatal

Severe coagulopathy due to poisonous snake
complicated by intracranial hemorrhage.
About a fatal case

Barce, Robert B.}; Orgoroso, Mateo'; Del Puerto, Laura V.%; Grille,
Pedro! ; Negrin, Alba?

!Departamento de Medicina Intensiva CASMU. 8 de octubre 3310.
Montevideo (11600), Uruguay. Tel: 144. 2Centro de Informacion y
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Introduccion: Los accidentes por ofidios
ponzonosos del género Bothrops son apro-
ximadamente 60 casos anuales en Uruguay,
provocando una coagulopatia por consumo
que puede desencadenar sangrados graves.
El tratamiento requiere la administraciéon
precoz de suero antiofidico (SAO). No se re-
gistran muertes desde la década del ‘80. Se
presenta un caso de hemorragia intracraneal
fatal por mordedura de Bothrops. Caso cli-
nico: Hombre, 84 anos. Por la noche en zo-
na de pastizales costeros sufre mordedura en
pie izquierdo, no identificando animal. Con-
sulta 5 horas después por edema y dolor lo-
cal, otorgandole alta. Reconsulta 10 horas
después por vomitos, constatandose paciente
en coma; 2 punturas en planta de pie izquier-
do, con edema y sangrado local; sangrado de
via aérea y hematuria. Tomografia de craneo:
hemorragia parenquimatosa, subaracnoi-
dea e intraventricular, herniaciéon temporal
derecha y sufrimiento del tronco encefalico.
Crasis incoagulable. Creatininemia 1,6 mg/
dL. Se descarta neurocirugia. Consultado el
caso a la guardia del Centro de Informacién
y Asistencia Toxicoldgica (CIAT), debido al
grave estado neurolégico del paciente se des-
carta administracién de SAO. Falleci6 a las
24 horas. Discusion: Se trata de un caso fa-
tal luego de 36 afios en Uruguay. En este ca-
so no se hizo consulta oportuna al CIAT. La
baja mortalidad general por ofidismo se debe
a la consulta precoz y diagndstico tempra-
no con rapido acceso al SAO y estrategias de
educacién/prevenciéon. La consulta tardia, en
un paciente afoso, en el cual no se realizo el
diagnéstico oportuno y por tanto no recibié
tratamiento especifico, probablemente mor-
dido por un ofidio joven con alta carga de ve-
neno, explica el sangrado intracraneal grave,
una de las principales causas de muerte de-
bido a ofidismo. Conclusiones: En Uruguay
la consulta precoz con el equipo de toxicolo-
gos del CIAT permite hacer diagndstico y ad-
ministrar SAO I/V. El diagndstico precoz y
el uso oportuno del mismo es clave para pre-
venir la mortalidad. Se impone aumentar la
educacién de la comunidad y los equipos de
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salud para prevenir las complicaciones del
accidente ofidico.

Envenenamiento por multiples picaduras
de abejas en el escenario laboral
Envenomation by multiple bee stings in the
workplace

Solorzano, Marlon M.; Machado, Sergio; Juanena, Carolina

Departamento de Toxicologia, Centro de Informacién y Asesora-
miento Toxicoldgico (CIAT), Hospital de Clinicas, Facultad de Me-
dicina. Av. Avenida Italia 1824. Montevideo (11200). Montevideo
Uruguay. Tel.:1953 int 4771.

marlon31_ aries@hotmail.com

Palabras clave: Abejas africanizadas;
Aguijones; Antiveneno.

Introduccion: Se introdujeron las abejas
africanas Apis Mellifera scutellata en la re-
gién sureste de Brasil en 1956. Ese afo se
escapan enjambres de Apis Mellifera Scu-
tettata. Se 1nicid un proceso de expansion
de los potihibridos que se forman al cruzar-
se con las abejas europeas, conocidos como
abejas africanizadas detectadas en Uruguay
en 1971 (Juri et al. 2015). Estos nuevos hi-
bridos son muy defensivos y atacan en forma
masiva, causando lesiones graves en huma-
nos. En Uruguay el Centro de Asesoramiento
e Informacion Toxicoldgica reporta 46 acci-
dentes en los ultimos 3 afios y de los cuales
4 han sido con desenlace fatal. El envene-
namiento por multiples picaduras de abejas
africanizadas constituye un problema de sa-
lud publica en las Ameéricas. Las toxinas pre-
sentes en el veneno, que incluyen melitina y
fosfolipasa A2, provocan lesiones en diversos
6rganos y sistemas que pueden ser fatales.
Describimos 2 casos que sufrieron picaduras
por mas de 500 abejas con desenlace fatal.
Casol: Sexo Masculino, 63 afios. Norte del
pais. Consultan por picadura de enjambre de
abejas con 4 horas previo a la consulta, ma-
yor a 50 picaduras, con edema de cara, cuello
y zonas de picadura. Aguijones en cuero ca-
belludo, se administra hidrocortisona y clor-
fenamina. Glébulos Blancos 21 400, pH 7,32,
Creatinemia 1,77, Azoemia 0,39. A las 24 ho-
ras recibi¢ bicarbonato 1/6M, CPK Total 20
160, Creatinina 3,65. Fallecié a 24 hs del in-
greso. Caso2: Sexo Masculino, 24 afos, sano
consulta por picaduras de enjambre de abeja
mas de 100. Ingresa con multiples lesiones,



Acta Toxicol. Argent. (2023) 31(Suple): 34-120

edema de cara y cuello, no edema de glotis,
se retiran aguijones parcialmente, rubor y
edema palpebral. Con una Creatinemia de
4,6, Globulos Blancos 30 000 y CPK Total 14
308. Evolucién a las 36 hs del ingreso CTI
con insuficiencia renal secundaria a rabdo-
midlisis. Azoemia 1,15, Creatinina 5,78, po-
tasio 5,24, CPK Total 24 773. A las 48 horas,
se inicia Hemodialisis. Al 4to dia del ingreso
presenta sangrados en sitios de puncién, na-
rinas y tubo digestivo que requiere, vitamina
Ky plasma. A los 18 dias del ingreso pacien-
te con cuadriparesia del paciente critico, con
Azoemia 1,42, Creatinemia 7,1, potasio 4,45.
Falleci6 el dia 24. Discusion: Ambos casos
ingresaron a las 4 hs del accidente, en esce-
nario laboral, con aumento de CPK a las 12
hs con falla renal aguda y leucocitosis. Con la
posibilidad de accion directa del veneno, da-
do la detecciéon de melitina hasta las 72 hs
(Medeiros et al. 2019). Conclusiones: Ademas
de las medidas sintomaéticas, puede ser pro-
misorio disponer de suero en picaduras de 50
a 200: dos ampollas, de 201 y 600 picaduras:
seis ampollas y con 600 picaduras: diez am-
pollas (Barbosa et al. 2017). Puede ser una
terapia promisoria que puede cambiar la
evolucion de estos accidentes tanto a nivel la-
boral como en actividades al aire libre.

Coma de origen desconocido: Ingesta
multiple de psicofarmacos

Coma of unknown etiology: Multiple intake of
psychotropic drugs
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El coma de origen desconocido es una situa-
cién clinica frecuente y que requiere un diag-
néstico etiolégico rapido para un abordaje
terapéutico adecuado. Presentamos una pa-
ciente de 45 afos sin antecedentes conocidos
ingresa a emergentologia por deterioro del
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sensorio (Glasgow 3/15) de causa descono-
cida asociado a miosis. Se procede a realizar
intubacién y conexién a asistencia ventilato-
ria. Para estudio etioldgico, se realiza labora-
torio con medio interno, angio tomografia de
encéfalo, resonancia de encéfalo, electroen-
cefalograma y fisicoquimico de liquido cefa-
lorraquideo (sin alteraciones). Se realiza de-
terminacién de drogas en orina (negativo) y
dosajes plasmaticos de fArmacos con hallaz-
go de valproemia de 506 ug/ml. Se interpreta
como intoxicacion severa por acido valproico
y se inicia tratamiento con carbén activado
en forma seriada, asociado a dosis de car-
ga y mantenimiento de L-carnitina enteral.
En base a la bibliograffa publicada acerca de
la indicacién de eliminacién extracorpérea,
se solicita evaluaciéon de nefrologia, quienes
indican sesién de hemodialisis de urgencia.
En controles posteriores presenté descenso
marcado de valproemia, sin hiperamonemia,
manteniendo la indicacién de carbén activa-
do seriado por 48 horas y L-carnitina por 7
dias. En su evolucién se evidencian signos se-
rotoninérgicos, por lo que se inicia ciprohep-
tadina por 48 horas. En dia 11 de internacion
se logra la extubacién. La paciente relata una
sobre ingesta de un total de 400 comprimi-
dos de 4cido valprdico, sertralina, clonazepam
y olanzapina. Evoluciona favorablemente, sin
secuelas neurolégicas y se deriva a centro de
salud mental para continuar tratamiento. El
coma de origen téxico requiere la identifica-
cién de la sustancia y el uso del tratamiento
especifico en caso de estar indicado. Tanto las
manifestaciones clinicas como las determina-
ciones de laboratorio permitieron en este caso
identificar dos de los téxicos implicados (val-
proico y sertralina). Existe discrepancia res-
pecto del uso de hemodiélisis para tratar la
Intoxicacién por acido valpréico, pero cuenta
con fundamento toxicocinético. La persisten-
cia del deterioro del sensorio luego de lograr
valproemia en rango terapéutico y sin hipera-
monemia esta descrito en la bibliografia, ast
como también su restitucién sin secuelas, tal
como se presenta en este caso.

Lesion hepética autoinmune inducida por
medicamentos

Drug-induced autoimmune liver injury

Zapata, Julian'; Monsalve, Santiago'; Navarro, Miguel?; Duran,
Alvaro D.?; Palacin, Natalia!
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La lesién hepatica autoinmune inducida por
medicamentos se produce cuando un far-
maco desencadena una respuesta inmune
adaptativa anormal con respuestas positivas
de algunos anticuerpos y marcadores docu-
mentados en hepatitis autoinmune idiopéatica
con alteracién de Anticuerpos antinucleares
(ANAs), inmunoglobulina G total (IgG), An-
ticuerpos antimusculo liso (ASMA) y Anti-
cuerpos antimitocondriales (AMA). Se pre-
senta un caso de un paciente que desarrolla
hepatitis autoinmune secundaria al uso de
esteroides anabdlicos, no encontramos otros
reportes similares en la literatura lo que re-
salta la importancia de darlo a conocer y sos-
pechar esta entidad. Paciente masculino de
41 ahos, deportista de alto rendimiento, an-
tecedente de consumo de suplementos protei-
cos, aplicacién de trembolona, testosterona e
isotretinoina. Consulta por cuadro clinico de
2 semanas de evolucién consistente en colu-
ria, acolia y tinte ictérico generalizado. Pa-
raclinicos al ingreso con alteracién del per-
fil hepatico de patrén mixto con aumento de
transaminasas, bilirrubinas, fosfatasa alca-
lina y lesion renal aguda. Se descarté infec-
cién por toxoplasma y virus de la hepatitis A,
B, C, VIH y Epstein Barr. Ecografia hepatica
sin alteraciones. Dentro del perfil autoinmu-
ne destacaba ANAs positivos 1:640 patrén
moteado citoplasmaético y granular fino den-
so, IgG elevada, con ASMA y AMA negati-
vos. Se suspendieron los farmacos implica-
dos con lo que disminuyeron transaminasas,
pero persistié la colestasis por lo que se inicia
acido ursodesoxicdlico (AU) y prednisolona
40 mg por el componente autoinmune y fue
dado de alta. Paciente con mala adherencia al
tratamiento por lo que reingresa a la sema-
na por reapariciéon de sintomas, aumento de
transaminasas y bilirrubina directa, se llevé
a biopsia hepatica que mostré lesién hepati-
ca mixta, con componente necroinflamato-
rio lobular y colestasis citoplasmaética severa
con tapones biliares con inmunohistoquimi-
ca CK7 positivo en conductos y en hepatoci-
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tos de la placa limitante, IgG4 negativo, PAS-
D sin sustancias resistentes, hierro negativo,
cobre positividad focal en zona 1, tricrémico
sin depdsitos de colageno, reticulo trama de
fibra reticulares conservada; la Colangioreso-
nancia mostré segmentos de estenosis en la
via biliar intrahepatica y ducto hepético co-
mun sugestivos de colangitis esclerosante. Se
consider6é diagndstico de colangitis esclero-
sante asociada a actividad necroinflamatoria
con elementos de autoinmunidad por lo que
se dio manejo con dosis altas de esteroide,
azatioprina y AU. En el seguimiento a los 5
meses con normalizacién del perfil hepatico
y renal. Es importante tener en cuenta en la
lesién hepatica por anabdlicos, la posibili-
dad de asociacién con hepatitis autoinmune
y considerar el tratamiento con corticoides e
inmunomodulares.

Agradecemos a la Universidad CES y a la clinica CES por todo
el apoyo brindado y por motivarnos a continuar investigando, al
4rea de investigacion de la Clinica que nos apoyo y orientd en la
redaccion del caso, y muy especialmente al Dr. Esteban Villegas
por su apoyo incansable.

Fibrilacién auricular en paciente
intoxicado por carbamato, reporte de caso
Atrial fibrillation in carbamate poisoning, case
report

Palacin, Natalia'; Moncayo, Jairo G.}; Restrepo, Jacobo?; Zapata,
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La fibrilacién auricular (FA) no es comun en
la intoxicaciéon aguda por carbamatos. Pre-
sentamos el caso de un paciente que desa-
rroll6 FA luego de ingerir un carbamato, do-
cumentada desde el ingreso con resolucién
espontanea. Paciente de 30 afios acude a ur-
gencias 30 minutos posteriores a la ingesta
de un trago de “Metomil”. Administran car-
bén activado, 1 mg de atropina y trasladan
a institucion de mayor complejidad donde
ingresa con nauseas y emesis, bradicardia e
hipotensién. Administran 1 mg de atropina
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y emulsiones lipidicas. Paraclinicos de ingre-
so sin alteracién de la funcién renal ni hepa-
tica, sin acidosis metabdlica ni hiperlactate-
mia y sin alteraciones hidroelectroliticas, con
electrocardiograma que documenta FA con
respuesta ventricular controlada. Se define
manejo expectante. No mejora a las 48 ho-
ras por lo que se realiza Holter que muestra
persistencia de la arritmia. Cardiologia valo-
ra e indica cardioversién eléctrica, previa to-
ma de ecocardiograma transesofagico que se
realiza al dia 7 de hospitalizacién, encontran-
do ritmo sinusal, se considera reversion es-
pontanea de la arritmia y se indica alta con
recomendaciones. El mecanismo de cardio-
toxicidad por carbamatos no es claro, las ma-
nifestaciones ocurren durante las primeras
horas post exposicién e incluyen taquicardia,
arritmias, bloqueos, prolongaciéon del QTc,
elevacion del ST, entre otros. Se divide en 3
fases: primero aumenta el tono simpéatico por
efectos nicotinicos con taquicardia e hiper-
tensién; posteriormente predomina actividad
parasimpatica con bradicardia, hipotension,
cambios en el ST y onda T, finalmente se
prolonga el intervalo QT con taquicardia ven-
tricular polimoérfica. La FA podria explicarse
por alteraciones de la conduccién sinoatrial y
auriculoventricular por los efectos muscari-
nicos, y la taquicardia por los efectos nicoti-
nicos, aunque sigue siendo incierta la correla-
ciéon fisiopatolégica. Un aspecto llamativo del
paciente es que la resolucion de la arritmia
fue tardia, al séptimo dia de la ingesta, sin
embargo, solo requirié de manejo expectan-
te. La fisiopatologia de la cardiotoxicidad por
carbamatos no est4 completamente explicada
y continda en discusién. Lo mas comun son
las manifestaciones electrocardiograficas co-
mo la taquicardia sinusal y prolongacién del
QT, en pacientes asintomaticos, pero en in-
toxicaciones mas severas los pacientes pue-
den desarrollar arritmias potencialmente
mortales. La FA es una manifestaciéon poco
frecuente, sin embargo, es importante con-
siderarla como una posible complicacién y
sospecharla en todos los pacientes con intoxi-
cacién por inhibidores de colinesterasa. El
manejo expectante se debe considerar como
una opcién, dado que la mayoria de los casos
descritos se resuelven espontdneamente.

Agradecimiento: Agradecemos a la clinica CES por todo el apoyo
brindado y por motivarnos a continuar investigando, al 4rea de
investigacién de la Clinica que nos apoy?¢ y orient6 en la redaccién
del caso, y muy especialmente al Dr. Esteban Villegas por su apo-
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yo incansable. También agradecemos a la Universidad CES por
brindarnos el apoyo.

Relacion entre recuento plaquetario y
emponzonamiento grave por veneno de
escorpion en Pediatria: revision de serie de
10 casos

Relation between platelet count and severe
envenomation by venom scorpion in
Pediatrics: review of a series of ten cases
Travella, Marfa C.; Martinez, Silvia S.; Benatti, Alexis; Aphalo,
Francisco A.
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Palabras clave: Escorpionismo grave;
Recuento plaquetario; Trombocitosis; Pediatria.

Los emponzonamientos provocados por pi-
caduras de escorpiones son intoxicaciones
agudas y potencialmente graves que consti-
tuyen una emergencia médica (sobre todo en
poblaciéon pediatrica) para la que existe un
tratamiento antiddtico especifico. El diag-
néstico se basa en el cuadro clinico y la sos-
pecha de foco, sumado a escasos datos de
laboratorio que lo apoyan. El objetivo de este
trabajo es exponer nuestra observaciéon de hi-
perplaquetosis en una serie de pacientes con
diagnéstico de escorpionismo grave (Tityus
carrilloi). Se revisaron retrospectivamente
232 registros de ingreso a guardia externa
del Hospital de Nifios “Victor J. Vilela” con
diagnéstico de “Escorpionismo” durante el
periodo enero 2017- junio 2022. Se excluye-
ron pacientes portadores de enfermedades
autoinmunes, crénicas, enfermedades hema-
tolégicas, patologia infecciosa aguda en cur-
so. Del total de los consultantes, 41 pacientes
requirieron internacién, y solo 10 recibieron
suero especifico en UCIP (Unidad de Cui-
dados Intensivos Pediatricos). El rango eta-
rio de este Ultimo grupo se encuentra entre
2 meses y 7 aflos con cuatro meses de edad.
Para un valor de recuento plaquetario normal
que en nuestro laboratorio oscila entre 100
y 400 mil plaquetas por mm3, se encontrd
hiperplaquetosis al ingreso de todos los pa-
cientes que requirieron cuidados intensivos y
tratamiento con suero especifico (entre 401
mil y 798 mil, con un promedio de 523 mil).
No se observaron alteraciones en el volumen



plaquetario medio. No se observaron dife-
rencias relacionadas al género del paciente ni
al sitio del cuerpo donde ocurrié la picadu-
ra. Los casos clasificados clinicamente como
leves recibieron alta hospitalaria sin la rea-
lizacién de laboratorio. Considerando que las
intoxicaciones por veneno de escorpién son
enfermedades de notificacién obligatoria en
Argentina, todos los casos presentados fue-
ron debidamente notificados, nueve de ellos
con identificaciéon del ejemplar (7. carrillor)
y uno como caso sospechoso. No se regis-
traron Obitos, otorgdndose alta hospitalaria
luego de un promedio de 31 horas de inter-
nacién. Concluimos que en los cuadros de es-
corpionismo grave podria alterarse (elevar-
se) el numero total de plaquetas, como parte
de una respuesta inflamatoria sistémica del
huésped, coincidiendo con la publicacién de
Capan Konca et al., 2014. Sin embargo, para
poder determinar que la trombocitosis es un
parametro analitico predictor de gravedad de
este envenenamiento, se necesitarian estu-
dios comparativos con poblaciones afectadas
por cuadros de “escorpionismo leve”.
Agradecemos al personal del Laboratorio (especialmente a su jefa,
bioquimica Roxana Alvarez) y del Departamento de Estadistica
del Hospital de Nifos “Victor J. Vilela” por su colaboracién. Los
autores declaran no tener conflicto de intereses.

Accidente Cerebrovascular Secundario al
Consumo de Cocaina

Cerebrovascular Accident Secondary to
Cocaine Consumption
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Introduccion: La cocaina (CA) se asocia a
multiples complicaciones tanto en su exposi-
cién aguda como crénica. Se plantea, princi-
palmente, el compromiso del sistema cardio-
vascular (SCV) y el sistema nervioso central
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(SNC). Se presenta el caso de un paciente con
accidente cerebrovascular (ACV) en el mar-
co del consumo de CA y una revision biblio-
grafica sobre esta asociacién. Objetivo: Ex-
poner 1 caso de accidente cerebrovascular en
contexto del consumo de cocaina (CA) y una
revision bibliografica de dicha asociacion.
Caso: Paciente masculino de 39 afos, con
antecedentes de consumo de CA, traido por
SAME desde via publica por cuadro de dete-
rioro del sensorio. Al ingreso presenta estu-
por, tensién arterial (TA): 160/90, Saturacién
02 ambiente 99% con 61 Ipm. Screening po-
sitivo para cocaina. TAC de encéfalo con he-
morragia intracraneana lenticular izquierda
con desviacién de linea media e hipodensi-
dad contralateral. Presenta mala evolucién
con requerimientos de Asistencia Respirato-
ria Mecénica y craniectomia descompresiva,
con intercurrencias infectolégicas y posterior
mejoria clinica. Discusion: La CA represen-
ta un grave problema para la salud publica,
ocupando el 5to lugar dentro de los consumos
problematicos de sustancias (CPS), asocian-
dose a alteraciones cognitivas, conductuales y
fisicas, con afectacién principal del SCV. Inhi-
be la recaptacién de aminas bidgenas y dismi-
nuye la permeabilidad de la membrana al so-
dio, generando un efecto simpaticomimético
indirecto y euforizante. Dentro de los efectos
no deseados se describen procesos disféricos,
rabdomidlisis con falla renal, distonias agu-
das, dano miocérdico, arritmias y ACV isqué-
micos o hemorrégicos. Se plantea el riesgo de
ACV a partir de: 1) Disminucion de la capaci-
dad de Autorregulacién Cerebral Secundaria y
el aumento bruscos de la TA, 2) Vasoespasmo
agudo y reversible, por activacién del musculo
liso vascular o crénico, por la presencia soste-
nida de metabolitos vascularmente activos y
la ateroesclerosis por activacién plaquetaria.
3) Formacién de trombos émbolos por acti-
vacion plaquetaria y 4) Prolongacién de la Hi-
perperfusion Postisquémica Precoz. La edad
promedio de ACV en pacientes con consumo
de cocaina es de 32,5 afos. La asociacién de
CA con tabaco incrementa 12 veces la proba-
bilidad de ACV, al igual que con el etanol. Se
describe mayor riesgo durante el consumo,
pudiendo persistir durante 24 horas. Conclu-
sion: Consideramos fundamental el conoci-
miento de la asociacién entre el consumo de
CA'y el riesgo de ACV, principalmente en va-
rones jévenes, debiendo indagar sobre CPS en
pacientes menores de 55 afos con ACV.
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El aporte del monitoreo de niveles
plasmaticos de difenilhidantoina en la
préactica asistencial. A proposito de un caso.
The contribution of monitoring plasmatic
levels of diphenylhydantoin in healthcare
practice. A case report.

Carro, Alejandra; Nieto, Marfa M.; Pauca, Amelia

Hospital de Nifios “Pedro de Elizalde”. Montes de Oca 40. CABA
(CP1270) Teléfono: 43002115.
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Introduccién: La Difenilhidantoina (DFH)
es un farmaco utilizado en el tratamiento de
ciertos tipos de convulsiones. Posee un mar-
gen terapéutico estrecho y una gran variacién
interindividual en la dosis y el nivel plasmé-
tico, los cuales pueden producir aumentos
considerables de los niveles sanguineos aun
con dosis terapéuticas. Objetivo: Destacar
la importancia del monitoreo de los niveles
plasmaticos del farmaco en la préctica clinica.
Caso clinico: Paciente femenina de 18 anos,
con diagnostico de Sindrome convulsivo, en
tratamiento farmacolégico desde hace un mes
con DFH 300 mg/dia. Consulté en la guar-
dia por presentar ataxia de aproximadamen-
te un mes de evolucién, mareos y vomitos. No
refirié sobreingesta medicamentosa ni modi-
ficacion del esquema terapéutico. La paciente
relaté que desde el inicio del tratamiento pre-
senté los sintomas referidos. En el examen
clinico presentd buen estado general, inesta-
bilidad en la marcha, dismetria y disartria. Se
realizaron interconsultas a Servicios de Neu-
rologia, Neurocirugia y Toxicologia. Resulta-
dos de exdmenes complementarios: funcién
hepética y renal dentro de valores de referen-
cia. Dosaje DFH plasmatica al ingreso 40 ug/
dL (VR:10-20). Durante la internacién se sus-
pendié el farmaco y presentd buena evolucién
con remisién completa de la sintomatologia y
descenso de los niveles de DFH plasméticos.
Discusion: La DFH es un farmaco amplia-
mente utilizado en el tratamiento de distin-
tos tipos de crisis comiciales. Es necesario
monitorear sus niveles porque debido a sus
caracteristicas farmacocinéticas, sus niveles
plasmaticos pueden ser causantes de toxici-
dad aun con dosis terapéuticas. El monitoreo
se realiza frecuentemente en plasma o suero
por métodos inmunoldgicos, pero también
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se pueden utilizar otras matrices bioldgicas
como saliva, ldgrimas, y LCR. La matriz sa-
liva presenta numerosas ventajas, ya que re-
fleja la concentracién de droga libre en suero,
su recoleccién es mas simple, menos invasiva
y de menor costo que el uso de suero o plas-
ma. Conclusiones: Debido a la gran varia-
bilidad farmacocinética que presenta la DFH,
el monitoreo de sus niveles plasmaticos cum-
ple un rol importante en el seguimiento de los
pacientes en tratamiento con este fArmaco,
promoviendo mayor seguridad y eficacia tera-
péutica.

Exposicion intratdtero a cocaina y
enterocolitis necrotizante. A propésito

de un caso

In utero exposure to cocaine and necrotizing
enterocolitis. About a case

Carro, Alejandra; Nieto, Marfa M.; Pauca, Amelia

Hospital de Nifios “Pedro de Elizalde”. Montes de Oca 40. CABA
(CP1270) Teléfono: 43002115.
toxicoelizalde2021@gmail.com

Palabras clave: Cocaina; Enterocolitis
necrotizante; Recién nacido de término.

Introduccion: Los nifios expuestos intrau-
tero a la cocaina muestran un incremento
en el riesgo de presentar diferentes efectos
nocivos en la salud. La forma de presenta-
cién clinica es muy variable y depende de la
dosis, la edad gestacional y la frecuencia del
consumo por parte de la madre durante la
gestacion. La cocaina es un potente estimu-
lante del sistema nervioso simpatico, con
efectos vasoconstrictores y hemodindmicos.
En mujeres embarazadas expuestas, la co-
caina disminuye el flujo sanguineo uteropla-
centario, lo que desencadena hipoxia fetal, y
provoca hipertensién en la madre y en el feto,
con isquemia tisular. A nivel gastrointestinal
puede provocar isquemia, necrosis y perfora-
ciéon intestinal. La Enterocolitis Necrotizante
(NEC) es la emergencia gastrointestinal més
comun en neonatos. La NEC en recién naci-
dos de término (RNT) puede deberse, entre
otras causas, al abuso materno de sustancias
como la cocaina. Presentamos el caso clinico
de un paciente con NEC y exposicién intra-
uterina a cocaina y realizamos la busqueda
bibliografica. Caso clinico: Paciente de sexo
femenino de 15 dias de vida, RNTPAEG, con



antecedente de exposicién intrauterina a dro-
gas de abuso, madre con consumo problemé-
tico de sustancias psicoactivas (cocaina), em-
barazo no controlado, que ingresa al Hospital
Pedro de Elizalde por presentar Enterocolitis
necrotizante (NEC) perforada. La cocaina
puede provocar dafo de la mucosa intestinal
tetal y NEC con mayor frecuencia en recién
nacidos expuestos a dicha sustancia. La pa-
togénesis de esta condicién es provocada por
hipoxia e isquemia mesentérica que por acti-
vacion del factor activador plaquetario (PAF)
y la expresién del receptor Toll-like TLR-4 en
los enterocitos, inicia la cascada de la apop-
tosis y conduce a la necrosis de la mucosa in-
testinal en los recién nacidos expuestos como
en el caso de nuestra paciente. Conclusio-
nes: El consumo de cocaina durante el em-
barazo puede aumentar el riesgo de Ente-
rocolitis necrotizante en el recién nacido de
término para la edad gestacional. El manejo
adecuado de esta patologia requiere de los es-
fuerzos coordinados de obstetras, neonatélo-
gos, y toxicologos.

Uso de imégenes infrarrojas en el
seguimiento clinico por mordeduras de
ofidios del género Bothrops en Uruguay
Use of infrared images in the clinical
monitoring of bites by snakes of the genus
Bothrops in Uruguay

Machado, Sergio A.; Tortorella, Maria N.;Negrin, Alba A.

Unidad Académica de Toxicologia. Av. Avenida Italia s/n. Monte-
video. Uruguay
sergioandres2976 @hotmail.com

Palabras clave: Termografia; Bothrops; Delta
T; Mordedura.

Introduccion: En Uruguay, el Centro de
Informaciéon y Asesoramiento Toxicoldgi-
co (CIAT), recibe 60 casos anuales por en-
venenamiento por dos serpientes del género
Bothrops: Alternatus (“crucera”) y Pubescens
(“yara”). El veneno es capaz de provocar al-
teraciones locales en el sitio de la mordedura,
con edema local, acompanado de dolor. La
imagen infrarroja es una técnica no invasiva,
realizada al pie de la cama del paciente, sin
contacto, sin sedacién, sin radiacién ionizan-
te. Objetivo: Presentamos dos casos clinicos
de accidentes por ofidios ponzonosos en pe-
diatrfa con imégenes infrarrojas evolutivas
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en los sitios de mordedura y su correlacién
con imagen éptica. Metodologia: Se reali-
z6 andlisis descriptivo cualitativo, y cuanti-
tativo, calculando variaciéon de temperaturas
(ATmed) en las regiones de interés (ROIs). Se
correlacionaron estos datos con los valores
de leucocitosis de los pacientes. Se utilizo el
sensor FLIR C_ (FLIR Systems). Con una
sensibilidad térmica < 0,07 °C, resolucion IR
de 19 200 pixeles. Se procesan las imagenes
por los softwares: Flir Tools+® V 6.4., Vi-
siéon Fy 2.1.1. Caso 1: Nifa de 5 afios con-
sulta 2 horas después de sufrir mordedura
de ofidio, identificado como “yara”, en la ca-
ra interna del pie derecho, con edema local, y
tiempo de coagulacién normal. Recibe 8 am-
pollas de suero antibothropico (SAB). Evolu-
ciona con flictenas con contenido serohemo-
rragico, que posteriormente se transformé en
purulento, acompanado de fiebre, por lo cual
recibié antibioticoterapia y alta hospitalaria a
los 16 dias. Caso 2: Nina de 5 anos, consulta
con dolor intenso y edema en mano derecha,
con mas de 12 horas de evolucién, tiempo
de coagulaciéon: incoagulable, se confirma el
hallazgo de crucera debajo de su cama. Re-
cibe 16 ampollas de SAB, con buena evolu-
ciéon. Resultados: El anilisis cualitativo de
las imagenes infrarrojas procesadas describe
asimetrias en la distribucién de la temperatu-
ra entre la extremidad afectada y la contrala-
teral en ambos casos. En el caso 1 se observa
que el ATmed= 57 °C MMII junto a leucocito-
sis de 19 300 109/uL. El caso 2 muestra asi-
metria térmica en MSD ATmed= 1,2 °C con
valores de leucocitos de 11 450 109/uL. Co-
mentarios: El caso 1 presenté infeccién local
con ATmed mayor a 2,2 °C (Ko et al). Am-
bos casos presentaron asimetrias y disfuncio-
nes térmicas severas con ATmed mayor a 1 °C
(Brioschi et al 2019) y muestran similitud a
reportes con ATmed= 1,8 °C en mordeduras
con Bothrops Moojeni (Medeiros et al 2017),
Conclusiones: En Uruguay el CIAT es pio-
nero en la utilizacién imagenes infrarrojas en
el seguimiento en mordeduras por Bothrops.
Planteamos que podria aportar datos semio-
légicos objetivables para el seguimiento evo-
lutivo de los procesos locales. Para evaluar
su rol potencial es que se esta realizando un
estudio prospectivo estudiando si las image-
nes infrarrojas permitirian estimar gravedad,
o predecir tiempo de internacién o riesgo de
complicaciones loco-regionales.
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Propuesta de mejora de calidad de atenci6n
de Urgencia por intoxicaciones en la
Division Toxicologia del Hospital General
de Agudos Juan A. Fernandez (HGAJAF)
Proposal to improve the quality of emergency
care for poinsoning in the Hospital General de
Agudos Juan A. Fernandez (HGAJAF)
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La calidad asistencial hospitalaria se ha defi-
nido como la satisfaccién de las necesidades y
aspiraciones de los pacientes, tanto reales co-
mo percibidas con el menor consumo de re-
cursos. La demanda de atencién urgente del
paciente intoxicado es continua y los Servicios
de Urgencias son los encargados de atender di-
cha demanda. Estos tienen una gran variabili-
dad, tanto en su estructura como en su orga-
nizacion, actividad y gestién. Los indicadores
de calidad asistencial son ttiles para los pro-
fesionales que atienden al paciente intoxicado,
permitiendo aumentar la calidad asistencial
del intoxicado, tanto la real como la percibida,
mediante la deteccién y correccién de las de-
ficiencias observadas. Se propuso evaluar me-
diante encuesta y entrevistas indicadores de
calidad extraidos del CALITOX (Espafa) para
medir diversos aspectos relevantes de la cali-
dad de la asistencia urgente de intoxicaciones
agudas. Objetivo: Describir cuales son los
indicadores de calidad de atencién del pacien-
te intoxicado propuestos para evaluar en un
servicio de Hospital general de agudos. Me-
todologia: Se realizd una entrevista semies-
tructurada a diferentes profesionales del Servi-
cio de Toxicologia del HGAJAF solicitando su
percepcion y respuesta a preguntas relaciona-
das con la calidad de atencién de los pacientes
Intoxicados. Ademaés, se realizd una encuesta a
través de un formulario online (Googleforms)
donde se evaluara la presencia de diferentes
indicadores propuestos por el estudio espa-
fiol CALITOX utilizado. Resultados: nu-
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mero de encuestados 23 especialistas en To-
xicologia con una edad promedio de 43 afios
(52% género masculino); el 56% presenta an-
tecedentes de especialidad bésica Clinica Mé-
dica y 26% Pediatria. El 24% tiene mas de 20
afos de ejercicio en Toxicologia. Los indicado-
res de calidad de estructura que consideraron
deben evaluarse en el Servicio fueron: No se
realiz6 la notificacion a Farmacovigilancia de
un evento adverso y el Servicio de Urgencias
y de Farmacia, no dispone del antidoto nece-
sario y en cantidad suficiente (73,9%); No se
realizo la Notificacién obligatoria al Ministerio
de Salud y Formacién continua del personal
(69,6%). Los indicadores de calidad de proce-
sos que deben evaluarse fueron: No se ha apli-
cado correctamente la indicacién de Hemodia-
lisis (26,1); administrar flumazenil a pacientes
con un Glasgow Coma Score > 12 (39,1%) y
tiempo entre la llegada del paciente a Urgen-
cias y la 12 atencién es > 15 minutos (47,8%);
tiempo entre la llegada y el inicio de la descon-
taminacién digestiva es > 15 minutos (43,5%);
tiempo entre la solicitud de interconsulta a la
especialidad tardio (60,9%). Los indices de ca-
lidad sobre mortalidad méas valorados fueron:
por intoxicacién medicamentosa aguda (87%);
por intoxicacién con drogas de abuso (87%).
Conclusiones: Con la monitorizacién siste-
matica de los indicadores de calidad se preten-
de conocer cémo se esta realizando la asisten-
cia a los intoxicados agudos en el Servicio de
Toxicologia y realizar una propuesta de mejora
en las debilidades, asimismo reflejar las forta-
lezas de la atencién de los pacientes en guar-
dia, consultorios externos ademaés de la inter-
nacién. Propuesta de mejora: continuar con la
evaluacion de los indicadores descriptos en la
Unidad de Urgencias.

Incidencia de lesiones por ofidios en
Argentina en el periodo enero 2018

a diciembre 2022

Snakes injuries incidence in Argentina in
between January 2018 and December 2022
Dozoretz, Daniel’; Damin, Carlos F.!; Di Biasi, Beatriz'; Casas,
Natalia®; de Roodt, Carolina?; de Roodt, Adolfo 2
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Introduccion: Argentina es un pais subtro-
pical y templado, pero a pesar de esto posee
una fauna de animales venenosos importan-
te. La notificacién de casos de accidentes por
estos animales, hasta hace unos afios, brin-
daba solo informacién sobre el nimero to-
tal de accidentes, mejorando sensiblemente
a partir del aflo 2007, cuando se comenzé a
notificar por grupos de animales venenosos
causantes de accidentes (serpientes, arafnas
y escorpiones) y aun mas a partir de 2017
con la incorporacién, en el sistema de notifi-
cacién, de los distintos grupos de serpientes
de importancia sanitaria (Bothrops, Crotalus,
Micrurus), Aranas (Latrodectus, Loxosce-
les y Phoneutria) y escorpiones. Objetivos:
Exponer datos acerca de la prevalencia e in-
cidencia de lesiones por ofidios en nuestro
pais en el periodo comprendido entre 2018
y 2022. Resultados: Analizamos a partir de
la informacién del SISA (Sistema Integrado
de Informacién Sanitaria Argentina) los ac-
cidentes por serpientes venenosas en el pe-
riodo 2018-2022, no se incluy6 el ano 2017
por no haberse hallado informacién de di-
cho periodo. Durante el periodo analizado
se registraron 2167 accidentes por serpien-
tes, siendo 1951 los producidos por especies
del género Bothrops (“yarard”), representan-
do 90,03% del total y 94,1% de los acciden-
tes por serpientes venenosas de importancia
sanitaria), 83 por Crotalus durissus terrifi-
cus (“serpiente de cascabel”) representando
el 3,83% del total y el 4% entre las causados
por serpientes de importancia sanitaria, 40
por especies del género Micrurus (“serpien-
tes de coral”) representando el 1,84% del to-
tal y el 1,9% de los causados por serpientes
de importancia sanitaria), siendo los acciden-
tes por serpientes no identificadas 93 (4,30%
del total. Esto significa que se comunican a
las autoridades sanitarias en promedio, 433
accidentes ofidicos anuales, siendo 390 por
Bothrops, 17 por Crotalus durissus terri-
ficus, 8 por Micrurus sp. y 19 por otras ser-
pientes. Estos valores modifican levemente
la informacién histérica con que contdbamos
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respecto a las proporciones de accidentes por
las serpientes de importancia sanitaria. Con-
clusion: La informacién es extremadamente
valiosa dado que antes de esta modificacién
en la carga de informacién, sélo se conocia el
numero total de accidentes. La informacién
sobre las proporciones de accidentes por gru-
po sélo podia obtenerse a partir de las fichas
correspondientes al uso de antivenenos. De
esta forma se tiene una idea méas apropiada,
disponible para el sistema de salud y actua-
lizada sobre los envenenamientos por estos
animales, con una gran ventaja sanitaria pa-
ra planificacion, produccion y distribucion de
antivenenos, asi como para la realizaciéon de
campanas de prevencion y disponibilidad y
asignacion de recursos médicos.

Incidencia de lesiones por aracnidos en
Argentina en el periodo enero 2018

a diciembre 2022

Incidence of Injuries by Arachnids in Argentina
between January 2018 and December 2022
Dozoretz, Daniel'; Damin, Carlos F.}; Di Biasi, Beatriz!; de Roodt,
Carolina®; Casas, Natalia®; de Roodt, Adolfo'?.
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Introduccion: Los arécnidos son los anima-
les venenosos en mayor contacto con el ser
humano. El registro de accidentes hasta hace
pocos afnos se realizaba denunciando los cau-
sados por aranas y por escorpiones, sin dife-
renciar el género de arafas. Por ese motivo no
existia registro de la proporcién de accidentes
comunicados al sistema de salud por los gru-
pos de aranas de importancia sanitaria, sino
que se comunicaban todos en conjunto. Esto
impedia la interpretacién de las caracteristi-
cas epidemiolégicas y toxicologicas de cada
especie. A partir de 2017 se modifico el siste-
ma de comunicacién lo que permitié tener un
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conocimiento mayor sobre este tépico. Ana-
lizamos la informacién disponible en el SISA
(Sistema Integrado de Informacién Sanitaria
Argentina) durante el periodo enero 2018 a
diciembre 2022 sobre Aracnidismo, tanto so-
bre el Araneismo, en este caso por los acci-
dentes causados por arafias del género Latro-
dectus sp. (viuda negra), Loxosceles sp. (arana
de los rincones) y Phoneutria sp. (arana de los
bananeros), como también por Escorpionis-
mo (o Alacranismo), causados principalmen-
te por escorpiones del género Tityus sp. no
se incluyé el afio 2017 por no haberse halla-
do informacién de dicho periodo. Objetivos:
Exponer datos acerca de la prevalencia e in-
cidencia de lesiones por aranas y escorpio-
nes en nuestro pais en el periodo comprendi-
do entre 2018 y 2022. Resultados: Durante
el periodo evaluado los casos de Aracnidis-
mo ascendieron a 18 992 casos (Araneis-
mo: 2 039, Escorpionismo: 16 953). El ara-
neismo por arafas del género Latrodectus
sp. ascendid a 994 casos (48,75% del total),
por el género Loxosceles sp. fue de 740 casos
(36,29%), por Phoneutria sp. 42 (2,06%) y se
registraron 263 casos por arafas sin identifi-
car (12,9%). En promedio anual se identifica-
ron 408 casos (199 por Latrodectus sp., 148
por Loxosceles sp., 8 por Phoneutria sp. y 53
por otras aranas). El promedio anual de acci-
dentes por escorpiones en el mismo periodo
fue de 3 391,8 veces mayor que los accidentes
causados por arafas. Conclusién: Indepen-
dientemente de la utilidad sanitaria que tiene
el registro desglosado por género de aranas,
es extremadamente importante contar con
esta informacién actualizada y detallada, da-
do que facilita los procesos de planificacién de
produccién y distribucion de los antivenenos
especificos antiaracnidicos producidos y dis-
tribuidos por el Ministerio de Salud (anti-La-
trodectus, anti-Loxosceles, anti-Phoneutria) y
el antiescorpidnico (anti Tityus).

Toxicologia Analitica

A9-THC, metales y plaguicidas en aceite de
cannabis medicinal: desafios y colaboracion
en la basqueda de un aceite seguro y
efectivo

A9-THC, metals, and pesticides in medical
cannabis oil: challenges and collaboration in

o4

the pursuit of a safe and effective oil

Fernéndez, Nicolas; Janezic, Natasha S.; Olivera, Nancy M.; Ma-
cfas, Claudia A.; Centre, Mayra D.; Rodriguez Girault, Marfa E.;
Alvarez, Gloria B.; Quiroga Patricia N.
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El uso creciente de los aceites de cannabis co-
mo opcién terapéutica ha sido notable en los
ultimos anos. En Argentina, el acceso al acei-
te de cannabis medicinal esta regulado por la
Ley N°© 27350. La evidencia cientifica indi-
ca que una dosis de 15 mg de A>-THC puede
producir efectos psicoactivos en una persona.
En términos de toxicidad, la U.S. Pharmaco-
peial Convention (USP) 41 clasifica al plomo
(Pb), cadmio (Cd), mercurio (Hg) y arsénico
(As) como elementos de clase I debido a sus
efectos perjudiciales en la salud humana y en
el medio ambiente. En relacién con residuos
de plaguicidas, actualmente no hay informa-
cién disponible sobre los posibles efectos ad-
versos. Sin embargo, hay evidencia concreta
sobre los riesgos asociados con la presencia
de pesticidas en otros productos destinados
al consumo humano. Por esta razoén, la USP
establece valores méximos permitidos (VMP)
para residuos de plaguicidas, con el fin de ga-
rantizar la seguridad y calidad. En el marco
de un proyecto de investigacién del CENA-
TOXA, se analizaron un total de 79 aceites
de cannabis medicinal. El objetivo principal
de este estudio fue determinar los aceites que
superaban los 15 mg/mlL de A9-THC. Ade-
mas, en estos aceites se investigd la presen-
cia de metales (Cd, As, Pb y Hg), asi como
la presencia de plaguicidas organoclorados,
organofosforados y piretroides. La concen-
tracion de ATHC se determiné por GC-MS,
mientras que para los plaguicidas se utilizd
un GC-uCE. La cuantificacién de metales se
realizé por ICP-OES. En 32 aceites (40,5%)
la concentraciéon de A%-THC fue mayor a 15
mg/mL (rango: 15,0-143,0, mediana: 25,3).
En 16 de estos aceites se cuantificé As (ran-
go: 0,006-0,0328 ug/g), en 12 muestras Hg
(rango: 0,006-0,036 pg/g), en 5 muestras Pb
(rango: 0,0002-0,044 pg/g) y en 1 muestra



cadmio (0,02 ug/g). Ninguna muestra supero
el VMP. Los plaguicidas identificados fueron:
HCB (6), HCH (10), aldrina (10), clordano (9),
endosulfan (14), mirex (10), metoxiclor (8),
vy-HCH (5), DDTs (15), heptacloro (10), metil-
clorpirifos (4), etilclorpirofos (9), terflutina (5),
bifentina (4) y L cialotrina (3). En dos mues-
tras la concentracion de metoxiclor super6 el
VMP. En resumen, la presencia de A>-THC en
concentraciones mayores a 15 mg/mL podria
tener efectos psicoactivos potenciales, segin
el paciente y dosis consumida. Ademas, la
presencia de metales y plaguicidas es un tema
importante en el ambito de la salud y la segu-
ridad de los consumidores. Estos tres aspec-
tos son de gran importancia para la calidad y
seguridad del aceite medicinal, por lo que es
necesario abordarlos adecuadamente. La co-
laboracion entre fabricantes, reguladores y
profesionales de la salud es fundamental pa-
ra abordar estos desafios y garantizar que los
pacientes reciban un aceite de cannabis medi-
cinal seguro y efectivo.

Trabajo financiado por el Proyecto UBACyT 20020190200347BA.

Kit de Deteccion Rapida en Agua Potable
de Arsénico Compatible con el Codigo
Alimentario Argentino

Kit for Rapid Detection of Arsenic in Drinking
Water Compatible with the Argentine Food
Code
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La contaminacion de aguas subterraneas con
arsénico (As) se ha convertido en un pro-
blema mundial importante, puesto que mi-
llones de personas estdn expuestas a este
contaminante en concentraciones superio-
res recomendadas para aguas de consumo
(10 pg/L, ppb). A nivel nacional, el As afec-
ta las regiones centro y norte. Actualmente,
la principal etiologia de la intoxicaciéon con
As es la ambiental, a partir del consumo de
aguas naturales ricas en As. La exposicion
cronica desarrolla patologias y alteraciones
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organicas diversas. El desarrollo de metodo-
logias répidas y sencillas para el monitoreo
de As en agua potable que cumplan con los
requerimientos del Cédigo Alimentario Ar-
gentino (CAA), en areas sin servicios de agua
corriente es de vital importancia. Nuestro
procedimiento se basé en fijar en la tapa de
un vial, un sensor. Se colocé la muestra en el
vial, se adecud el pH con &cido citrico o sulfa-
mico, se agregd NaBH4 o Zn/Ni** como re-
ductor generando AsH, desde As(III) (ec. 1)
0 As inorganico total &s’l“) (ec. 2-3), respec-
tivamente; inmediatamente se cerrdé el vial.
(1) 4AsO,H, + 3H+ + 3BH,- = 4AsH, + 3BO,H + 6H,0
(2) AsO,H, + 6H+ + 3Zn = AsH, + 3Zn’+ + 3H,0

3 ASO H/3 +8H+ +47Zn = AsH + 47n%+ + 4H ,0

Se utilizé como elemento sensor Ag+ estabili-
zada impregnada en una membrana de fibra
de vidrio. Se emplearon como patrones so-
luciones de As,O, y Na,HAsO,.7H,O. Luego
de 5 min. para AS(III) o 15 min. para AST, se
obtuvo un compuesto coloreado como resul-
tado de la reaccién entre AsH,y Ag. El sensor
coloreado se digitalizé y se procesé con una
aplicacién para celulares desarrollada ex pro-
feso (www.miyu.com.ar). La intensidad de
color media se cuantifico utilizando el canal
azul del espacio de color RGB, siendo pro-
porcional a la concentraciéon de As. Se estu-
di6 cuantitativamente la interferencia de los
aniones y cationes reglamentados en el CAA
para agua potable, y se determind que sus
concentraciones maximas no alteran la sefal
analitica; excepto el Sb, cuando utilizamos
NaBH,. El kit presenta un limite de detec-
cién de 0,75 ppb y 2 rangos din&dmicos linea-
les (RDL) entre 2-15 y 15-50 ppb As, ambos
con R?>0,98. La repetitividad del método al-
rededor de 10 ppb, expresada como desvia-
ciéon standard relativa (DSR) es del 10% (n
= 8). Métodos analiticos instrumentales co-
mo la espectrometria de absorcién atémica
con generacién de hidruros o masa con plas-
ma inductivamente acoplado, presentan una
DSR del 10-12% y un RDL de 1-200 ppb. El
costo del kit es aproximadamente 1/10 de los
comercialmente disponibles en Argentina.
Finalmente, con la presente metodologia se
obtienen en la determinacién de As en agua
potable, DSR similares a equipos instrumen-
tales convencionales, utilizando un método
portatil, sencillo y econémico, a costa de sa-
crificar rango dinamico.

Se agradece a la Organizaciéon Panamericana de la Salud - Orga-
nizacion Mundial de la Salud (OPS-OMS) y a CITEDEF por el fi-
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Gerardo D. Castro por el apoyo y ayuda incondicional al proyecto.

Desarrollo de un método QuEChERS para
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La abeja Apis mellifera es un insecto de ex-
trema importancia econdmica y ecoldgica,
con su funcién de diversificacion de la flora a
través de la polinizacién. Sin embargo, algu-
nos factores, como la intensificacién agricola
y uso extensivo de pesticidas, pueden amena-
zar a las poblaciones de polinizadores como
la A. mellifera, un importante indicador am-
biental. Por lo tanto, este trabajo tiene como
objetivo adaptar un método QUEChERS para
la extraccion de la mezcla de pesticidas Pro-
panil, Sulfentrazone, 2,4-D y los metabolitos
2,4-DCP y 3,4-DCA de muestras de abejas.
Fue pesado 5 g de abeja, se adicion6 agua ul-
trapura fortificada con la solucién de la mez-
cla plaguicida (para las concentraciones 0,5,
2 y 6 mg/L) y se homogeneiz$ durante 1,5
minutos. Posteriormente, se agregd fase ex-
tractora. Los tubos fueron colocados en un
bano ultrasénico y agitados por 1 minuto. En
el salting-out, se anadieron a los tubos 3 g de
sulfato de magnesio (MgSO,) y 1 g de cloruro
de sodio (NaCl) y agitacién por 1 minuto. Los
tubos fueron centrifugados durante 5 minu-
tos a 3 500 rpm. Para limpieza, se transfiri6
1 mL del sobrenadante a un tubo de centri-
fuga y se le agregaron sales adsorbentes. El
tubo fue agitado por 1 minuto y centrifuga-
do durante 5 minutos a 3 500 rpm. Todo el
sobrenadante fue recolectado y filtrado con
un filtro de jeringa, para andlisis por HPLC-
DAD. La curva de calibracién se realizé di-
luyendo los estdndares en la matriz en con-
centraciones de 0,01; 0,05; 0,1; 0,5; 2; 4y 6
mg/L. Todas las muestras se analizaron por
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triplicado. Diferentes condiciones de homoge-
neizacién (7 mL de agua ultrapura y 10 mL
de agua ultrapura + 5% H,PO,), fase extrac-
tora (5 y 10 mL. MeCN) y hmp1eza (50 mg de
C18 + 50 mg PSA + 150 mg de MgSO, y 70
mg de C18 + 150 mg de MgSO,) fueron pro-
bados. Las condiciones que mejor cumplieron
con los criterios aceptable fueron solvente ex-
tractor MeCN + 5% H,PO, y limpieza 70 mg
de C18 + 150 mg de MgSé) en el que obtu-
vimos recuperacion dentro del rango permiti-
do (70%-120%) para todos los compuestos en
las extracciones fortificadas hasta 0,5 mg/L,
a excepcién de 2,4-D (recuperacion de 50,4%
+ 4,8%). Para extracciones con fortificacion
de 2 mg/L, obtuvimos recuperaciones dentro
del rango permitido, que van desde 119,5% +
2,3% hasta 74,3% + 13,8%. Para extracciones
con fortificaciéon de 6 mg/L, todos los com-
puestos tuvieron una recuperacion aceptable,
excepto el 2,4-DCP con una recuperacién de
142,5% + 4,5%. A partir de esto pudimos ver
que nuestro método de QUEChERS es efi-
ciente para extraer 4 de los compuestos, con
la excepcién de 2,4-DCP, lo que requiere mo-
dificaciones. Sin embargo, se deben realizar
mas pruebas para optimizar la extraccién de
todos los plaguicidas y su posterior aplicacién
en muestras de biomonitoreo.
Agradecimiento: Consejo Nacional de Desarrollo Cientifico y Tec-
noldgico (CNPq) y Coordinacién de Perfeccionamiento del Perso-
nal de Educacién Superior (CAPES).
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Hay un creciente interés a nivel mundial res-
pecto a las aplicaciones del Cannabis vy, ac-
tualmente, existen disposiciones legales en
Argentina que permiten el autocultivo pa-



ra uso medicinal (REPROCANN). En-
tre los cannabinoides presentes en Canna-
bis sativa L., el cannabidiol (CBD), posee
reconocido efecto ante el dolor y la epilep-
sia refractaria entre otras enfermedades, el
A-9-tetrahidrocannabinol (THC) es el ma-
yor responsable de los efectos psicoactivos, y
el cannabinol (CBN), resulta carente de acti-
vidad. Conocer la relacién entre THC y CBD
en Cannabis de uso medicinal, es de suma
importancia teniendo en cuenta los riesgos
para la salud y la especificidad del tratamien-
to. Es nuestro objetivo, realizar la extracciéon
y dosaje de cannabinoides en tres mues-
tras de sumidades floridas de plantas, obte-
nidas a partir de semillas Compassion Li-
me (CL); Dutch Passion (DP) y BCN - Sour
Diesel (BCN), utilizadas para la preparacion
de productos derivados (Ley 27669). Se rea-
liz6 la extraccion de la resina por maceracion
con etanol en frio (relacién material vegetal y
solvente 1:20) y posterior secado en rota eva-
porador al vacio. Se disolvié en acetato de
etilo (5 mg/mL) y se analizd con un equipo
HPLC-UV Agilent 1120 LC, modo isocrati-
co (acetonitrilo-PBS, 3:1), columna Shimadzu
VP-ODS 250 x 4,6 mm x 5 um, flujo de 1,2
mL/min y deteccién a 220 nm. Para la cali-
bracién, se utilizaron estandares preparados a
partir de CRM Restek mix de cannabinoides
(THC, CBD, CBN) 1 mg/mL. Los contenidos
(promedio de tres determinaciones), fueron
expresados como [mg de cada cannabinoi-
de por g de material vegetal (seco)]. Muestra
CL: CBD: 4,0 mg/g, CBN: 2,0 mg/g, THC: 1,4
mg/g; DP: CBD: 2,5 mg/g, CBN: 11,3 mg/g,
THC: 25,2 mg/g y en BCN: CBD: 3,7 mg/g;
CBN: 2,8 mg/g; THC: 53,6 mg/g. Podemos
afirmar que sélo una de las variedades (CL)
corresponde a un quimiotipo 2 rico en CBD,
encontrandose diferencias notorias entre la
informacién comercial (etiqueta) de la semi-
lla de origen y lo hallado experimentalmente
en los extractos. En el caso CL y DP, de acuer-
do con la informacién declarada en el rétulo,
CBD/THC de 1:1, encontrandose experimen-
talmente relaciones 2:1 y 1:10 respectivamen-
te; mientras que en BCN, CBD/THC 1:2, se
dos6 1:15. Estas diferencias pueden estar in-
timamente relacionadas a aspectos del cultivo
(sustrato, calidad de luz, ventilacién, tempe-
raturas de cultivo, condiciones de riego y de
fertilizacion, carencia de situaciones de estrés,
etc.), pero subraya la importancia de disponer
de protocolos estandarizados para garantizar
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el contenido en los principios activos requeri-
dos, antes de su utilizacién y consumo.
Agradecimiento: al Ab. Mariano Da Vila, miembro de la Asocia-
cién Correntina Cannébica para la Investigacion Medicinal (AC-
CIM), por la donacién del material vegetal y las caracteristicas co-
merciales de las semillas.

La importancia de analizar plaguicidas en
aceite de cannabis de uso medicinal

The importance of analyzing pesticides in
cannabis oil for medicinal use
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En Argentina, la ley 27350 y la resolucién
781/2022, establecen el marco regulatorio
para garantizar la calidad de los productos
derivados del cannabis. Actualmente no hay
informacion acerca de los posibles efectos de
residuos de pesticidas en aceite de cannabis.
Sin embargo, existen datos concretos sobre el
riesgo de la presencia de estos en otros pro-
ductos destinados a consumo humano co-
mo carcinogenicidad, disrupcién endocrina
y neurotoxicidad, considerando que la expo-
sicién a pesticidas puede ser acumulativa. El
objetivo de este trabajo consistié en inves-
tigar la presencia de organoclorados (OC),
organofosforados (OP) y piretroides (P) en
muestras de aceite de cannabis de uso me-
dicinal, comparar con los valores maximos
establecidos por The United States Pharma-
copeia (USP) 41 (2018) y cotejar con la in-
formacion referida de cada aceite. La extrac-
cién de plaguicidas se realizd, segin normas
IRAM 23009 (1970) en 79 muestras reci-
bidas en el CENATOXA. En la identifica-
cién y cuantificacién se utilizé6 un Cromaté-
grafo Gaseoso con detector de microcaptura
de electrones e inyeccién dual. Los plagui-
cidas estudiados fueron, OCl: o-8 endosul-
fan, endosulfan-sulfato, a-8-6-y-HCH, HCB,
aldrin, dieldrin, heptacloro y sus epoxidos,
y-a clordano, op y pp'DDE, op y pp’DDT, op
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y pp DDD, endrin, metoxicloro y mirex; OP:
metilclorpirifos y etilclorpirifos; y P: bifen-
trina, teflutrina, A-cialotrina, permetrina, ci-
permetrina, fenvalerato y deltametrina. En
78 de las muestras se encontré al menos un
plaguicida. Los organoclorados hallados con
mayor frecuencia corresponden a las fami-
lias del: DDT (76%), endosulfan (66%), clor-
dano (58%), heptacloro y mirex (56%) y HCH
(52%); los OP metilclorpirifos y etilclorpiri-
fos estuvieron presentes en un 29% y 47%,
respectivamente. Los P bifentrina, teflutri-
na, A-cialotrina y deltametrina se presen-
taron con una frecuencia menor al 30%. En
12 muestras se hallaron concentraciones de
plaguicidas superiores a los valores maxi-
mos establecidos por la USP, sin embargo,
ninguna de las concentraciones medias los
superd. El 72% (n=57) de las muestras fue-
ron de elaboracién propia y el 28% (n=22) por
terceros. El 28% (n=22) menciond el uso de
plaguicidas orgénicos, el 1% (n=1) de un pro-
ducto sintético, el 6% (n=5) refiri6 no haber
utilizado pesticidas y del 65% (n=51) restante
no hay informacién. La presencia de plaguici-
das en los aceites de cannabis de uso medici-
nal y la ausencia de directrices armonizadas
por organismos oficiales requiere una mayor
atencién para garantizar la seguridad de los
usuarios y la calidad de los productos, a fin de
proteger la salud de los consumidores.

Trabajo financiado por el Proyecto UBACyT 20020190200347BA

Desarrollo y validacion de un método

para cuantificar cobre, selenio y zinc en
suero por plasma acoplado inductivamente
asociado a detector de masas

Development and validation of a method for
quantification of copper, selenium and zinc
using inductively coupled plasma mass
spectrometry

Mongelds Gibelli, Diego A.; Lopez Zeballos, Noelia C.; Amor, Ca-
rolina S.; Maggi, Liliana

Laboratorio Centro Rossi. Sanchez de Loria 117 (CP 1173), Ciu-
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toxicologia@cdrossi.com
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Los elementos quimicos, cobre (Cu), selenio
(Se) y zinc (Zn) juegan un rol importante en
muchas reacciones biolégicas, incluyendo la
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respuesta antioxidante al estrés oxidativo. El
organismo mantiene la concentracién &pti-
ma de estos elementos mediante el proceso
de homeostasis. Este proceso puede alterarse
resultando en concentraciones toxicas o de-
ficientes, que pueden producir enfermedad.
Es por eso que resulta importante contar con
metodologia analitica para la cuantificacién
de estos elementos. En Argentina, la cuantifi-
cacién de Cu, Se y Zn en muestras biologicas
se realiza mediante absorcion atomica (AA).
A nivel mundial, la tendencia es alcanzar li-
mites de cuantificacién (LC) cada vez mas
bajos y la determinacién de cada vez mas
cantidad de elementos. El plasma acoplado
inductivamente asociado a detector de masas
(ICP-MS) es el equipamiento que logra cum-
plir esa demanda analitica, sumando ademas
una mayor rapidez de anélisis. El objetivo del
trabajo fue el desarrollo y validacién de un
método para cuantificar Cu, Se y Zn en suero
mediante ICP-MS. La muestra utilizada pa-
ra la validacién fue suero del programa Trace
Metals Survey “RA™® (TMS). El método vali-
dado fue ensayado en muestras reales de pa-
cientes. La muestra (150 uL) fue diluida 1/50
con una solucién de Tritén X-100 0,05%;
butanol 0,2%; EDTA 0,125% e hidréxido de
amonio 1% en agua, en el mismo tubo de lec-
tura. Se utilizé un equipo ICP-MS marca Shi-
madzu modelo 2030 LF. Los parametros de
validaciéon linealidad, precisién intra e inte-
rensayo, recuperacion, estabilidad y limite de
cuantificacién fueron evaluados segtn la guia
para validacién de métodos Eurachem 2016.
La precisién intra e inter ensayo se evalud
utilizando control TMS en concentraciones:
1,18; 1,37; 1,60 pg/mL para Zn, 1,70; 1,14;
1,26 pug/mL para Cu y 147; 182; 223 ng/mL
para Se. La recuperaciéon fue evaluada en
muestras enriquecidas en concentraciones:
1,00; 3,00; 4,50 ug/mL para Zn, 1,0; 3,50;
4,0 para Cu y 40; 250; 400 para Se. La linea-
lidad para Cu y Zn se obtuvo en el rango de
0,1 a 4,5 pg/mL (r: 0,999), y en el rango de
10 a 540 ng/mL (r: 0,999) para Se. La recu-
peracion fue de 90-110%. La precisién intra e
Interensayo (CV%) fueron menores a 5% pa-
ra los 3 elementos. La muestra procesada fue
estable por 72 horas, en heladera entre 3-7
°C. Los LC fueron de 0,1 pug/mL, para Cuy
Zn,y 10 ng/mL para Se. Se describe un mé-
todo sensible y especifico para la cuantifica-
cién de Cu, Se y Zn en suero que puede ser
utilizado en el campo de la toxicologia clinica.



El rango lineal permite la evaluacién de con-
centraciones téxicas (hasta 4 veces el valor
normal sin dilucién). Los LC son inferiores
en comparacion con el método de AA, em-
pleando menores volimenes de muestra.

Toxinologia

Efectos del consumo de jugo de pitaya sobre
marcadores de estrés oxidativo inducido
por la exposicion aguda a aflatoxina Bl
Effects of pitaya juice consumption on
markers of oxidative stress induced by acute
exposure to aflatoxin Bl
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La aflatoxina B1 (AFB1) ha sido estudiada por
su gran potencial toxigénico. La exposicién a
AFBI1, promueve un desequilibrio en el siste-
ma oxidativo e inflamatorio del cuerpo, lo que
puede causar dafo a diferentes tejidos. Toda-
via no hay tratamiento para su toxicidad. Por
lo tanto, se pueden usar algunos compuestos
bioactivos en un intento de reducir los efectos
nocivos para la salud que puede causar. La pi-
taya (Hylocereus spp.) es una fruta originaria
de America Central y del Sur, comercializada
y cultivada en varios paises. La pitaya ha si-
do recomendada por su potencial antioxidan-
te y asi prevenir el desarrollo de enfermedades
crénicas. En este contexto, este estudio tuvo
como objetivo evaluar los efectos antioxidan-
tes del jugo de pitaya del sur de Brasil sobre el
dafio oxidativo inducido por AFBI. Fue utili-
zado jugo de pitaya roja (Hylocereus polyr-
hizus) como pretratamiento en ratas Wistar
con toxicidad inducida por AFB1. Se admi-
nistré una dosis de 1,5 mL de jugo de pitaya
(1:1) y agua (vehiculo) diariamente, por sonda,
durante 30 dias consecutivos. Los animales
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de los grupos 2 y 4 recibieron jugo de pitaya
y los animales de los grupos 1 y 3 solo agua.
El dfa 31, los grupos 3 y 4 recibieron una do-
sis de AFB1 (250 pg/Kg) por via intraperito-
neal y los grupos 1y 2 recibieron una dosis
de DMSO 0,02%. Después de 48 horas de la
administracion de AFB1 o DMSO, todos los
animales recibieron una dosis de pentobarbi-
tal (180 mg/kg) por via intraperitoneal y se
recolectaron muestras de sangre y tejido para
su andlisis. Se midieron los siguientes marca-
dores de estrés oxidativo: especies reactivas al
acido tiobarbittrico (TBARS), especies reacti-
vas (RS), actividad de glutatiéon-S-transferasa
(GST) y glutatién reducido (GSH). La expo-
sicion a AFB1 causé peroxidacion lipidica. El
grupo 3 en comparacién con el grupo 4, ele-
vO los niveles de TBARS (365,8 y 238,1 MDA
mg/proteina, respectivamente; p<0,05) y RS
(2471 y 92,1 DCF fluorescence por porcen-
taje de control, respectivamente; p<0,05). El
tratamiento con jugo de pitaya fue eficaz en la
reduccién de niveles de RS, atenuando el es-
trés oxidativo causado por la AFBI. En cuan-
to a la GST, la AFB1 aumento la actividad en-
zimatica en relaciéon con el grupo control y el
grupo 4 (185,49; 93,47 y 111,47 nmol/min/
mg de proteina, respectivamente; p<0,001).
Cuando se compara el grupo 1 con el grupo 3
(1724,2 y 829,22 nmol/g de tejido, respectiva-
mente; p=0,001) y el grupo 2 con el 3 (1689,8
y 829,22 nmol/g de tejido, respectivamente;
p<0,05) los niveles de actividad de GSH se
redujeron con la AFB1. Se sugiere que el tra-
tamiento previo con jugo de pitaya fue eficaz
para atenuar los dahos causados por la afla-
toxina y para contener el aumento de niveles
de TBARS, RS, actividad de GST y la dismi-
nucién de GSH. El tratamiento previo duran-
te 30 dias con jugo de pitaya fue efectivo para
atenuar el estres oxidativo inducido por AFB1.
A futuro se podran dilucidar otros aspectos
para descubrir més dianas de accién de pitaya
contra la micotoxicosis.

Agradecimientos a UNIPAMPA, FAPERGS, CAPES, CNPQ y
PDA.

Actividad proteolitica del veneno de
ejemplares individuales de Bothrops
ammodytoides (“yarara fiata”) de la
provincia de La Pampa

Proteolytic activity of individual Bothrops
ammodytoides (“yarara nata”) specimens
from the province of La Pampa
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La actividad proteolitica es una de las acti-
vidades mas importantes entre las presentes
en los venenos botrdpicos. Toxicolégicamente
esté relacionada con la destruccion de la ma-
triz extracelular, de vasos sanguineos de pe-
quefio y mediano calibre (por metaloprotei-
nasas) y con alteraciones hemostaticas (por
metaloproteinasas y proteasas de serina). La
inhibicién de esta actividad, reduce la toxici-
dad del veneno, por lo que su estudio es de
mucho interés. Los venenos de serpientes
presentan ademas de las logicas variaciones
toxicolégicas a nivel de familia, género y es-
pecie, variaciones geograficas, ontogénicas
e individuales. Debido a esto, estudiamos la
variacién de la actividad proteolitica en gela-
tina de los venenos individuales de 9 ejem-
plares de Bothrops ammodytoides provenien-
tes de diferentes localidades de la provincia
de La Pampa. El estudio se realizé por obser-
vacién de la hidrdlisis radial causada por los
venenos en placas de Petri conteniendo ge-
latina solidificada al 2,5% en PBS pH 7,4 en
la cual se realizaron perforaciones para sem-
brar 50 pL de solucion de veneno contenien-
do 100 pg de cada muestra de veneno y del
pool de los mismos. Se realizaron al menos 9
repeticiones por desafio. Se controlé y midié
el halo hidrolitico cada 24 horas y a las 72 se
finaliz6 el experimento considerando los va-
lores de hidrdlisis a ese tiempo. En todos la
actividad proteolitica de las muestras fue
muy cercano, a pesar de que algunas mues-
tras presentaron halos de lectura diferentes
al pool, no se observaron diferencias en la ac-
tividad de las diferentes muestras respecto a
los pooles de control, constituidos por mezcla
de todos los venenos probados (p=0,0626,
Kruskal-Wallis 16,21). De la comparacién de
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los valores individuales con el pool, se deter-
miné que las muestras tampoco presentaron
diferencias respecto al pool de éstas (Mann-
Withney > 0,06 y U > 39 en todos los casos).
De acuerdo a estos resultados, la variacion
intraespecifica en la actividad proteolitica so-
bre este sustrato, no es importante, lo cual
podria estar relacionado con la actividad he-
morragica cercana en estos venenos. Si bien
en estudios previos encontramos relaciéon en-
tre la disminucién de la actividad hemorré-
gica al disminuir la actividad proteolitica de
los venenos, esta relacién necesita ser demos-
trada en este caso, utilizando este sistema de
determinacion de protedlisis.

Patrones electroforéticos del veneno de
ejemplares de Bothrops ammodytoides
(fyarara nata”) de la provincia de La Pampa
Electrophoretic patterns of the venom from
specimens of Bothrops ammodytoides
(“yarara fiata”) from the province of La Pampa
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Dadas las variaciones individuales que pue-
den observarse en los venenos de serpientes,
a fin de estudiar posibles diferencias bioqui-
micas en venenos de ejemplares de Bothrops
ammodytoides (“yarara fata”) de provincia
de La Pampa, se realiz6 la cromatografia de
exclusién del veneno de 8 ejemplares indivi-
duales de las localidades pampeanas de Vic-
torica (3 muestras), Toay (1 muestra), Luan
Toro (1 muestra), Ingeniero Foster (3 mues-
tras) y del pool de las mismas. Se corrieron
100 pg de veneno a una concentracion de 1
mg/mL en una columna para cromatografia
liquida de alta perfomance (HPLC) BioSep
S-2000 de 7,8 x 300 mm (Phenomenex Inc.
Torrance, CA, USA), acoplada a un equipo
AKTA Explorer 100 (GE Healthcare, Chica-
go, IL, USA). La columna fue equilibrada con



solucién salina de buffer de fosfatos pH 6,5
(NaCl 0,85% g/v y fosfato de sodio 15 mM).
Se realizé la corrida isocratica con el mismo
buffer a una tasa de flujo de 0,75 mL/min. La
lectura del eluido fue realizada a una longitud
de onda de 215 y 280 nm. Todos los croma-
togramas fueron analizados usando el soft-
ware UNICORN 5,11 (GE, Healthcare, Chi-
cago, IL, USA). Se tomaron como referencia
de masa molecular de las fracciones obteni-
das, marcadores de masa molecular de 160,
80, 40 y 20 kDa corridas en la columna en
esas condiciones. En todos los casos se ob-
servaron picos entre los 80 y 160 kDa. Entre
los 40 y 80 kDa, se observaron entre uno y
tres picos menores, en coincidencia con ban-
das de aproximadamente 50 kDa que se ob-
servan en los SDS-PAGE. El pico mayor se
encontro en todos los casos entre los 20 y 40
kDa, en coincidencia con los hallazgos elec-
troforéticos previos que muestran las bandas
mas fuertemente tenidas entre los 30 y 40
kDa. Por bajo los 20 kDa en todos los casos
se observaron tres picos, siendo los dos ulti-
mos los mayores de esa fraccién. Esto con-
cuerda con los hallazgos electroforéticos que
muestran bandas fuertemente tenidas en el
orden de los 15-20 kDa. Los pesos molecu-
lares de las fracciones, en concordancia a los
patrones electroforéticos hallados, los que
pueden ser relacionados con masas molecu-
lares de metaloproteinasas de los grupos I, 11
y III (varian entre 20 y 50 kDa), de protea-
sas de serina (en general entre 20 y 35 kDa),
fosfolipasas (alrededor de 15 kDa) y desinte-
grinas (cerca de 7-8 kDa). El veneno de estas
serpientes muestra actividades téxicas rela-
cionadas con estos componentes (hemorra-
gias, incoagulabilidad y destruccién tisular).
Los patrones cromatograficos si bien fueron
muy similares en todos los casos, de acuer-
do a lo observado en estudios toxicoldgicos
y electroforéticos previos, muestran algunas
variaciones respecto a la procedencia de las
muestras.

Toxicologia Basica

Participacion de la sefializacion purinérgica
en la citotoxicidad del talio

Participation of purinergic signaling in
thallium cytotoxicity

Salvatierra Fréchou, Damiana M.; Schwarzbaum, Pablo J.; Vers-
traeten, Sandra V.
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El talio (T1) posee dos estados de oxidacién
[TI(I) y TI(III)] y es un contaminante emer-
gente sumamente toxico, cCuyos mecanismos
de citotoxicidad no estdn completamente es-
clarecidos. En células de feocromocitoma de
rata (linea PC12-Adh) el Tl promueve auto-
fagia, cese replicativo y quiescencia. Inves-
tigamos la participacion de la sehalizacién
purinérgica en la toxicidad del Tl (100 uM)
en estas células. Mediante la determinacién
en tiempo real del ATP extracelular (ATPe)
por un ensayo luminiscente hallamos que
el TI(IID), pero no el TI(I), libera ATP con
una velocidad inicial aparente de (346 +2)
nM.(106 cél.min)-t. La cinética mostré un
méximo a los 10 min, volviendo al valor ba-
sal a los 45 min. La liberacién no se debié a
mecanismos liticos (no se detecté LDH ex-
tracelular), sino que involucré la apertura de
canales de panexina-1 y exocitosis (evalua-
das con inhibidores especificos). Este efecto
fue favorecido por la rigidificaciéon global de
la membrana plasmatica y la fluidificacién de
zonas inmediatas a proteinas integrales (es-
tudiado por polarizacion de fluorescencia),
y por el aumento de volumen celular que se
estabilizé en un 20% luego de 30 min de ex-
posicién (evaluado por microscopia de fluo-
rescencia). La hidrdlisis del ATPe debido a
ectonucleotidasas se evalud por deteccién de
32Pi proveniente de [y**Pi]JATP. La velocidad
de hidrdlisis de ATPe respecto de la concen-
tracién de [ATPe] siguié una funcién lineal,
cuya pendiente representa la constante ca-
talitica aparente (Kcat app) de la hidrdlisis.
Entre 0-1 uM la Kcat app fue 0,11+0,02 (106
cél.min)-! en células control o tratadas con
TI(I), mientras que con TI(IIT) fue tres veces
menor. Este efecto inhibitorio del TI(III) no
ocurri a concentraciones mayores de ATPe
y no revirtié por tratamiento con el quelan-
te DTPA, sugiriendo ser de carécter irrever-
sible. El efecto del Tl sobre la viabilidad celu-
lar asociado a la sefalizacién purinérgica se
evalud a partir de la reduccién del colorante
MTT luego de 24-72 h de exposicién, tanto
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en ausencia como presencia de diferentes in-
hibidores. Asi, se hallé que (a) la presencia de
ATPe previene en parte los efectos del TI(I) y
del TI(III); (b) la actividad de ectonucleotida-
sas (que hidrolizan ATPe) participan en la to-
xicidad del TI(IIT) y no del TI(I); y (¢) si bien
ambos cationes actian a través de receptores
P2, iinicamente el TI(IIT) lo hace a través de
P2X7. Por Western blot se evidencié la acti-
vacion temprana por ambos cationes de las
SAPK JNK y p38, efecto que fue prevenido
al inhibir la activacién de los receptores P2.
El conjunto de estos resultados demuestra la
participacion de las vias de sefalizacion puri-
nérgica como parte de los mecanismos de ci-
totoxicidad del TL
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organocalcogenos derivados de la
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La pandemia de COVID-19 ha puesto de ma-
nifiesto la necesidad de desarrollar terapias
especificas y eficaces para esta enfermedad.
La proteasa similar a la quimotripsina 3CL-
pro, también llamada Mpro, se ha convertido
en uno de los objetivos atractivos para el de-
sarrollo de antivirales para el SARS-CoV-2.
Los compuestos organocalcdgenos que con-
tienen selenio, telurio y azufre han demostra-
do actividad pro y antioxidante que ayudan
en la prevencién y el tratamiento de infec-
ciones virales. Estudios computacionales han
demostrado que varios organocalcégenos se
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han utilizado con el mismo propdsito. Ade-
mas, cuando se asocian con otros farmacos,
estos compuestos pueden actuar sobre otros
objetivos criticos para la patogénesis de la en-
fermedad. La zidovudina (AZT) alguna vez
se consideré un antiviral para COVID-19. Sin
embargo, a pesar de su probada seguridad,
se hace necesaria la evaluacién toxicoldégi-
ca de nuevos compuestos organocalcégenos
derivados de la AZT. Por lo tanto, este estu-
dio tiene como objetivo evaluar la toxicidad
y la seguridad de dos compuestos organo-
calcégenos derivados de la AZT que mostra-
ron una actividad inhibidora de alrededor del
80% para Mpro de SARS-CoV-2 in silico uti-
lizando el modelo in vivo Caenorhabditis ele-
gans. Usamos 1500 nematodos de las cepas
N2 Bristol (tipo salvaje), CF1553 [(pAD76)
sod-3p::GFP+ rol-6(sul006)], TJ356 [daf-
16p :daf-16a/b:GFP+ r1ol-6(sul006)] vy
CL2166 [(pAF15)gst-4p:GFP:NLSIIII en
estadio L1 que se expusieron crénicamente
(48 h) a concentraciones de 1, 10, 50, 100 y
500 uM de los compuestos derivados de zi-
dovudina 3a y 3j. Luego, se evalué supervi-
vencia, tamano de camada, &rea corporal,
translocacién del factor de transcripcién ho-
moélogo FOXO humano (DAF-16) y expre-
sién de superdxido dismutasa 3 (SOD-3) y
glutatién S-transferasa (GST-4). Para el ana-
lisis estadistico, utilizamos ANOVA unidi-
reccional seguido de la prueba de compara-
ciones multiples de Dunnett (p<0,05). Los
compuestos no mostraron toxicidad en nin-
guna de las concentraciones ensayadas. La
translocacién nuclear de DAF-16 se incre-
menté significativamente en los nematodos
tratados con los compuestos 3a y 3j, sin em-
bargo, la fluorescencia de SOD-3 y GST-4 no
se alterd. Nuestros resultados sugieren que,
con estas pruebas toxicoldgicas iniciales, los
compuestos demostraron ser potencialmente
seguros, pudiendo modular vias relacionadas
con el estrés oxidativo.

Evaluacién del dafio neurodegenerativo
por el tratamiento con anfetamina en
Drosophila melanogaster obesas con
enfermedad de Parkinson inducida

por paraquat

Evaluation of neurodegenerative damage by
amphetamine treatment in obese Drosophila
melanogaster with paraquat-induced
Parkinson's disease
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La obesidad, definida como la acumulacién
de grasa corporal, es perjudicial para la sa-
lud en varios aspectos, lo que influye en que
los individuos recurran a tratamientos como
el uso de derivados anfetaminicos (AMPH),
cuyo mecanismo de accién es el aumento de
la dopamina en la hendidura sinaptica de las
neuronas en los sistemas limbico e hipotala-
mico, lo que promueve la pérdida de peso al
suprimir el apetito. Por otro lado, la neurode-
generacion del sistema nigroestriatal y la pér-
dida de la neurotransmisién dopaminérgica
dan como resultado la enfermedad de Par-
kinson (EP). Sin embargo, la correlaciéon en-
tre el uso de anfetaminas en la juventud y el
desarrollo de la EP en la vejez ha sido poco
estudiada. Nuestro objetivo fue evaluar la re-
laciéon entre el tratamiento de la obesidad en
Drosophila jévenes con AMPH y la induccién
de cambios de comportamiento inducidos
por la EP. Moscas hembra previamente in-
ducidas para ser desarrollar obesidad obesas
fueron expuestas a AMPH a una concentra-
cién de 0,05 mg/mL en una dieta estdndar
por 3 dfas. Las moscas permanecieron por
un periodo de 3 dias solo con dieta estdndar
y al final del experimento las moscas fueron
expuestas por 24 horas al paraquat (PQ) 1,0
mM. En total se utilizaron 50 moscas distri-
buidas en 4 grupos. Luego las moscas fue-
ron sometidas a la prueba de campo abierto
con el fin de evaluar la actividad locomotora
y al final de la prueba fueron sacrificadas con
hielo. La cabeza fue separada del cuerpo pa-
ra evaluar la actividad antioxidante median-
te las pruebas de catalasa (CAT), superoxi-
do dismutasa (SOD) y peroxidacién lipidica
(TBARS). En la prueba de campo abierto, el
grupo expuesto a AMPH maés PQ redujo la
actividad locomotora y exploratoria (22,67
+ 4,5) en relacién al grupo PQ (33,0 +1,0;
p<0,01) y al control (32,0 + 1,0; p<0,05). En
la evaluacién de las enzimas antioxidantes,
hubo un aumento de CAT y SOD en el gru-
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po expuesto a AMPH més PQ (312,7 + 53,41
y 778,3 + 184,28, respectivamente) en rela-
cién a los grupos AMPH (205,3 + 51,21 con
p<0,05y 345,6 £ 46,25 con p< 0,05, respec-
tivamente) y PQ (172,5 + 18,43 con P<0,01;
248,7 + 104,7 con p<0,01, respectivamente).
No hubo diferencias significativas en los ni-
veles de peroxidacion lipidica (evaluados por
el método TBARS). El estrés oxidativo a me-
nudo esta implicado en los efectos neurotéxi-
cos de la AMPH, y su uso se lo ha relaciona-
do con dafios neuronales, déficits cognitivos
y un mayor riesgo de trastornos neurodege-
nerativos como la EP. En base a esto, se am-
pliara nuestro estudio con el fin de evaluar el
mecanismo de accién que provoca el uso de
AMPH en el modelo propuesto.

Agradecimiento o declaracién de proyecto: a CAPES, CNPq,
FAPERGS, UNIPAMPA, LAFTAMBIO.

Citoproteccién y concentracion segura del
extracto etandlico del fruto E. uniflora
(Brazilian Cherry) en células SH-SY5Y
Cytotoxicity and safety of ethanolic extract
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SH-SY5Y cells
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La utilizacion de alimentos nutracéuticos,
como el uso de las frutas super rojas, han
presentado propiedades farmacolégicas po-
tenciales que necesitan de mayores investiga-
ciones. Tal es el caso de la Eugenia uniflora
(HAE-BC) que pertenece a la familia Myr-
taceae. La Pitangueira es un arbol nativo de
Brasil que origina el fruto llamado “Pitanga”
rico en antocianinas, flavonoides y carotenoi-
des, especialmente la variedad roja. Algunos
datos preliminares de nuestro grupo de in-
vestigacion revelan un efecto beneficioso de
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esta fruta en un modelo de enfermedad de
Parkinson inducida por I-methyl-4-phenyl-
1,2,3,6-tetrahydropyridine (MPTP) en ra-
tas Wistar. El objetivo del trabajo fue inves-
tigar el papel citoprotector de la HAE-BC y
determinar su concentracién segura frente a
la exposicién al metabolito 1-methyl-4-phen-
ylpyridinium (MPP+), en la linea celular de
neuroblastoma humano SH-SY5Y. Primera-
mente, se sembraron las células en placas de
96 pocillos a razén de 2 x 105 células/pocillo
y al dia siguiente se han incubado durante 24
hs con el extracto etandlico de HAE-BC, a las
concentraciones de 0, 10, 25, 50, 100, 150 y
200 pg/mlL. Este mismo procedimiento fue
utilizado con una coincubacién de HAE-BC
+ MPP+ (2,5 mM) durante 24 hs. Los grupos
utilizados fueron: Control; control de MPP+;
control de HAE-BC y grupos experimenta-
les MPP+ 2,5 mM + HAE-BC (0, 10, 25, 50,
100 pg/mL). La actividad metabdlica se de-
termind mediante el ensayo de proliferacién
celular acuosa no radiactiva CellTiter 96R
(MTS) (Promega, Madison, WI, United Sta-
tes). Las absorbancias fueron medidas a 490
nm en un sistema multi detecciéon GloMax®
(Sunnyvale, CA, United States). Los resulta-
dos demuestran que los extractos de HAE-
BC no presentan toxicidad en las células SH-
SY5Y hasta una concentracién de 100 pg/mlL
con un % inhibicién de 7,88 (p=0,8581). Las
concentraciones de 150 y 200 ug/ml presen-
taron un % inhibicién de 75,37 y 82,57, res-
pectivamente (p<0,0001). Ademas, en el test
de coincubacidn, la concentracién de HAE-
BC de 50 ug/mL demostroé proteger las célu-
las contra la toxicidad inducida por MPP+en
aproximadamente un 105%, segin lo de-
tectado por el ensayo de MTS (Tabla I). En
conclusion, el extracto de HAE-BC demues-

Tabla 1. % de inhibicién de la actividad metabdlica
de las células en extractos con HAE y MPP-.

Concentracion % Inhibicién D

HAE (ug/mL) + MPP* (2,5mM)

0 - .
0+ MPP 31,55 % <0,0005
10 + MPP 19,68 % 0,0292
25+ MPP 26 % 0,0064
50 + MPP - 0,9123*%

100 + MPP 17,55 % <0,0001
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tra preliminarmente que es seguro en dife-
rentes concentraciones y presenta efectos
protectores contra la toxicidad inducida por
la neurotoxina MPP-+.
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La ivermectina es un antiparasitario usado
ampliamente de forma off label para el tra-
tamiento de la COVID-19 durante la pande-
mia de 2020. Sin embargo, la toxicidad de la
ivermectina no esta bien descrita en la litera-
tura. El objetivo de este estudio fue analizar
los efectos de la ivermectina sobre la activi-
dad de la enzima Na+, K+ APT-asa y su rela-
cién con el estrés oxidativo. Una dosis de 12
mg/kg durante 5 dias fue administrada por
via intragastrica a las ratas Wistar hembras
(Registro del Comité de Etica - 03/2022). La
dosis fue elegida en base a la utilizada para el
tratamiento off label. En el grupo control se
administré solucién fisiolégica. Debido a que
la ivermectina es soluble en esta no fue ne-
cesario la realizacién de un grupo control de
vehiculo. Se utilizaron 10 animales en cada
grupo experimental. Para evaluar el efecto to-
xicoldgico de la ivermectina, se realizé el ana-
lisis bioquimico en el hipocampo de las ratas
24 horas y 15 dias posteriores a la tltima ad-
ministracién de ivermectina para estudiar los
posibles efectos a corto y largo plazo. El tiem-
po de administracién y de evolucién se basa-
ron en los datos bibliografico encontrados pa-
ra el tratamiento del COVID-19. La actividad
de la enzima Na+, K+ APT-asa y los niveles de
especies reactivas de oxigeno fueron medidos
segun Fiske and Subbarow (1925) y Loetchu-
tinat et al. (2005), respectivamente. El ané-
lisis estadistico Anova de una via seguido de



la prueba posterior de Tukey revel6 una re-
duccidn en la actividad de la enzima Na-, K+
APT-asa y aumento en los niveles de espe-
cies reactivas en el hipocampo de ratas hem-
bras 24 horas post aplicacion de ivermecti-
na en comparacion con el grupo de control
(p<0,05). Una reduccién en la actividad de la
enzima Na+, K+ APT-asa y un aumento en
los niveles de especies reactivas del oxigeno
en el hipocampo también se observé 15 dias
post exposicién (p<0,05). Es posible concluir
que la ivermectina cambid, directa o indirec-
tamente, la actividad de la enzima Na+, K+
APT-asa e incremento el estrés oxidativo en el
hipocampo de ratas hembra post 24 horas de
exposicion y 15 dias post exposicion.
Agradecimientos: a Unipampa y al Grupo de Pesquisa em Bioqui-
mica e Toxicologfa.
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Los probidticos son microorganismos vivos
que se pueden administrar para ajustar el
equilibrio de la microbiota gastrointestinal.
Nuxcell, un inmunomodulador simbidtico,
puede ser usado para prevenir o tratar la os-
teoartritis (OA), una enfermedad que provo-
ca el desgaste del cartilago articular. En ese
contexto, el objetivo del estudio fue evaluar
el efecto de Nuxcell y de la condroitina, un
tratamiento patrén, en ratas con OA induci-
da por yodoacetato monosddico (MIA). Para
eso se utilizaron 25 ratas Wistar adultas pa-
ra el andlisis histolégico y otros 25 para ve-
rificar los niveles de interleuquinas (Comité
de ética 52/2021). Las ratas adultas machos
fueron inducidas a presentar OA median-
te una unica inyeccién de MIA, en la rodi-
lla. Para eso, los animales fueron divididos
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en cinco grupos: (1) solucién salina (con-
trol), (2) MIA, (3) MIA més Nuxcell,(4) MIA
mas condroitina y (5) MIA mas Nuxcell méas
condroitina. Quince dias después de la admi-
nistracién de MIA, las ratas recibieron las
dosis de sus respectivas sustancias una vez al
dia por un periodo de 30 dias. Después de
esto, las ratas fueron sacrificadas segin pro-
tocolo y las rodillas removidas para la ané-
lisis histolégico y bioquimico (niveles de IL-
1B, IL-10 e interleuquinas IL-6 en la rodilla).
En el analisis histoldgico se contaron los con-
drocitos tefiidos, lo que nos permitié cuanti-
ficar el grado de dano del cartilago para la
clasificacién de sus lesiones y la gravedad de
la OA. En el estudio de la accién de las inter-
leuquinas, las concentraciones se determina-
ron mediante ensayo enzimatico en un lector
de microplacas. Como resultado histolégico
se observd que el grupo control no presen-
taba caracteristicas morfolégicas de OA y los
condrocitos tenfan intacto su patréon morfo-
légico. En el grupo MIA, MIA con Nuxcell y
MIA con grupos de condroitina, se observa-
ron grietas en las juntas y decoloracién. En el
grupo Mia con Nuxcell asociado a condroiti-
na, la morfologia estaba intacta y los condro-
citos estaban organizados, como en el gru-
po control. Ademas, un andlisis de varianza
de una via (one-way ANOVA) seguido de la
prueba de Tukey demostré que el grupo MIA
aumenté los niveles de IL-1 (p < 0,05), pero
sin efecto en IL-10 y la IL-6, y la administra-
cién de Nuxcell y/o condroitina fueron efica-
ces en reducir ese aumento (p < 0,05). La IL-
10 y la IL-6 fueron aumentadas en el grupo
Nuxcell més condroitina (p < 0,05). Asi, el
estudio demostrd con éxito que el Nuxcell y
la condroitina redujeron la toxicidad al carti-
lago articular. Por tanto, los resultados mues-
tran que el tratamiento con Nuxcell y con-
droitina disminuye la degeneracién articular,
y puede ser un tratamiento innovador para la
OA, sin mostrar efectos toxicolégicos sobre
los niveles de interleuquina.

Efecto protector del aceite de Acai

(Euterpe oleracea) sobre la supervivencia,
la actividad de la enzima acetilcolinesterasa
(AChE) y las especies reactivas de oxigeno
(ROS) en Drosophila Melanogaster
expuesta a Paraquat

Protective effect of Acai oil (Euterpe oleracea)
on survival, acetylcholinesterase (AChE)
enzyme activity and reactive oxygen species
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(ROS) in Drosophila Melanogaster exposed
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El paraquat es un herbicida que actta a tra-
vés de mecanismos de induccién de estrés
oxidativo, aumentando la produccién de es-
pecies reactivas de oxigeno (ROS) y la inhibi-
cién de la enzima acetilcolinesterasa (AChE),
asociada con el agotamiento de los sistemas
antioxidantes del organismo. El aceite de
Acai se deriva de la fruta de Acai (Euterpe
oleracea). Es un aceite natural, rico en nu-
trientes y antioxidantes, incluyendo vitami-
nas, acidos grasos esenciales y fitoesteroles.
Nuestro estudio tiene como objetivo evaluar
el efecto protector del aceite de acai (Euterpe
oleracea) sobre la supervivencia, la actividad
de la enzima acetilcolinesterasa (AChE) y las
especies reactivas de oxigeno (ROS) en Dro-
sophila Melanogaster expuestas a Paraquat.
Las moscas se dividieron en 4 grupos con 50
moscas cada uno: control (grupo 1); aceite de
acaf 50 uL (grupo 2); paraquat 1,8 mM (gru-
po 3); 50 uL de aceite de acai mas 1,8 mM de
paraquat (grupo 4). Se conté la mortalidad
de las moscas durante 5 dias. Luego del tra-
tamiento, las moscas sobrevivientes fueron
sacrificadas con hielo y se separé la cabeza
del cuerpo, para andlisis de la actividad de la
enzima AChE, metodologia segin Ellman et
al,, 1961, y ROS segiin Pérez-Severiano et al,
2004. Nuestros resultados (Tablal) mues-
tran que las moscas expuestas al paraquat
tuvieron una supervivencia mas corta, sin
embargo, observamos que la supervivencia
de las moscas se preservo cuando Se expu-
sieron al aceite de acai. El anélisis estadistico
(ANOVA de una via) revel6 un efecto signi-
ficativo (p<0,05) para el factor de interaccién
(aceite de acai versus paraquat) en los niveles
de actividad de AChE y ROS. En nuestro es-
tudio, la exposiciéon a paraquat condujo a la
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inhibicién de la enzima AChE en moscas. Sin
embargo, la aplicacién de aceite de acai re-
virtié efectivamente esta inhibicién. El acei-
te de acaf también demostré la capacidad de
reducir los niveles de ROS, proporcionando
un posible efecto protector contra el estrés
oxidativo inducido por el paraquat. Nuestro
estudio demuestra el gran poder antioxidan-
te del aceite de acai frente al dafo oxidativo
inducido por el paraquat, protegiendo a las
moscas de la mortalidad inducida por este
herbicida. El aceite de acai puede ser una op-
cién de estudio en la terapia antioxidante de
enfermedades que inhiben la actividad de la
enzima AChE y aumentan el estrés oxidativo.
Agradecimiento o declaracién de proyecto: a CAPES, CNPq,
FAPERGS, UNIPAMPA, LEFQPN, LAFTAMBIO.

Tabla 1. Descripcién de valores estadisticos
considerando media y error estandar.

AChE Control Aceite de Paraquat Aceite de
acaf (50 uL) agai +
Paraquat
72,14(3,17) | 70,78 (2,73) | 48,42 (x2,65) |65,75(¢3,87)
ROS Control Aceite de Paraquat Aceite de
%control acaf (50 uL) agai +
Paraquat
100,0(£9,29) | 128,5(£843) | 3397 (£55,25) | 150,8 (£9,44)

Mezclas de permetrina y monoterpenos
vegetales dan lugar a diferentes interacciones
toxicologicas en cucarachas alemanas
susceptibles y resistentes a deltametrina
Mixtures of permethrin and botanic
monoterpenes give rise to different toxicological
interactions in deltamethrin-resistant and
susceptible German cockroaches
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La cucaracha alemana, Blattella germani-
ca, es una plaga de importancia econémica
y sanitaria. Algunos monoterpenos vegetales




son toxicos para esta especie. Hay muy pocos
estudios sobre la toxicologia de mezclas de
monoterpenos e insecticidas convencionales.
Por lo tanto, el objetivo del presente trabajo
fue investigar si ocurren interacciones toxi-
coldgicas al aplicar en cucarachas alemanas
mezclas binarias formadas por permetrina y
un monoterpeno (eugenol o mentol). Se usa-
ron ninfas del primer estadio de las colonias
CIPEIN (susceptibles a insecticidas) y VGBA
(resistentes a deltametrina, Grado de Resis-
tencia >676,61). La permetrina sola (100 pg/
cm?) o mezclada con una concentracién su-
bletal de monoterpeno (390 pg/cm?) se apli-
c6 en forma de filmes sobre papeles de filtro.
Se colocaron grupos de diez insectos sobre
cada papel y se registré a distintos tiempos
la cantidad de individuos volteados (incapa-
ces de caminar). Se realizaron cuatro réplicas
independientes de cada ensayo. Cada répli-
ca incluyé un papel tratado con solvente so-
lo y otro papel tratado con monoterpeno so-
lo. Con los resultados, se calcularon valores
de Tiempo de Volteo 50% (TV50) y Tasa de
Sinergismo (TS), con sus respectivos IC95%.
Este tltimo pardametro toma valores signifi-
cativamente mayores que 1 cuando se ma-
nifiesta una interaccién sinérgica, y menores
que 1 cuando la interaccién es antagdnica.
En la colonia CIPEIN, eugenol y mentol si-
nergizaron la velocidad de accién de la per-
metrina (TV50: permetrina = 49,87 (45,00
— 55,52) min; mezcla con eugenol = 17,85
(12,57 — 24,83) min; mezcla con mentol =
20,59 (13,45 — 31,48) min; TS = 2,32 (2,00 —
2,69) y 2,23 (1,69 — 7,16), respectivamente).
En la colonia VGBA, mentol sinergizé la velo-
cidad de accién de la permetrina (TV50 per-
metrina = 68,04 (58,00 — 80,21) min; mez-
cla con mentol = 10,30 (5,32 — 18,62) min;
TS = 6,20 (4,61 — 8,35)). En cambio, euge-
nol antagonizoé la toxicidad de la permetri-
na (mezcla con eugenol >130 min; sin poder
calcular la TS). De esta manera, las mezclas
dieron lugar a diferentes interacciones toxico-
légicas segun los insectos fueran susceptibles
o resistentes a la deltametrina. Las interac-
ciones sinérgicas descubiertas alientan una
exploracién mas profunda de la toxicidad de
mezclas binarias de monoterpenos e insecti-
cidas sintéticos en B. germanica. Las interac-
ciones sinérgicas podrian dar lugar al desa-
rrollo de productos insecticidas mas eficaces.
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Debido al aumento en el consumo de alimen-
tos y bebidas hipercaléricas y pobres en nu-
trientes, surgen problemas de salud publica
como obesidad y dafos en el sistema nervio-
so central. Las estrategias farmacoldgicas
tienen limitaciones en eficacia y efectos se-
cundarios en tratamientos para la obesidad.
El selenio se investiga por su funcién multi-
funcional en la fisiologia humana. Un com-
puesto organico de selenio, el diseleneto de
bis-(m-trifluormetil-fenila)  [(m-CF,-PhSe) ]
se explora por sus propiedades farmacol6-
gicas prometedoras y baja toxicidad. El uso
de métodos alternativos, como el nematodo
Caenorhabditis elegans (C. elegans), permite
evaluar los efectos beneficiosos de este com-
puesto con una dieta hipercalérica. Conside-
rando las propiedades del (m-CF,-PhSe), y
la necesidad de abordar efectos adversos por
exceso de alimentos hipercaldricos, el estudio
busca evaluar su efecto protector y mecanis-
mos en C. elegans tras exposicion a dieta rica
en fructosa y colesterol. Por lo tanto, se reali-
z6 un pretratamiento agudo en medio liquido
utilizando las cepas: N2 Bristol (tipo salvaje),
MD701 (cuerpos apoptéticos), CL2166 (enzi-
ma glutation-S-transferasa-4) CF1553 (enzi-
ma superoxido dismutasa-3) y BY200 (neuro-
nas dopaminérgicas); las larvas en el primer
estadio fueron expuestas durante 30 minu-
tos a (m-CF3-PhSe)2 a una concentracién de
10 uM de (m-CF,-PhSe), o a DMSO al 2,5%
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(vehiculo), se lavaron tres veces con soluciéon
salina y se transfirieron a placas previamen-
te preparadas con medio para el crecimien-
to de nematodos (NGM) + bacteria Escheri-
chia coli OP50 (E.coli OP50), utilizado como
fuente de alimento o a un medio NGM enri-
quecido con fructosa (550 mM) y colesterol
(100 mg/mL) + bacteria E.coli OP50. Luego,
de la exposicion (48 h; estadio larvario 4), se
sometieron a los nematodos a mediciones de
parametros y biomarcadores. Los datos se
analizaron mediante un ANOVA de dos vias,
seguido de una prueba de Tukey (a=95%), se
realizaron 5 experimentos independientes pa-
ra cada prueba. Los resultados indicaron que
(m-CF, -PhSe), protegi6 contra una disminu-
cién en el fndice de memoria, la actividad de
las enzimas superéxido dismutasa-3 y glu-
tation-S-transferasa-4, asi como contra una
disminucién en la supervivencia. Ademas, el
(m-CF,-PhSe), fue efectivo en proteger contra
el aumento dél nimero de cuerpos apoptoti-
cos y danos en las neuronas dopaminérgicas
inducidos por la exposicién crénica a la dieta
hipercaldrica en C. elegans. Estos hallazgos
resaltan la eficacia del (m-CF,-PhSe), en la
mitigacién de los dafios causados por el con-
sumo excesivo de colesterol y fructosa. En re-
sumen, los compuestos organicos de selenio
se presentan como prometedores para miti-
gar los efectos adversos de una dieta hiperca-
lérica en el modelo alternativo C. elegans.
Agradecimentos: a CNPq, Capes, Unipampa.
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Los factores de estrés generan la adaptacion
metabdlica y conductual de las especies lo
que desencadena un aumento del suministro
de energia. Esta respuesta puede evidenciar-
se mediante un comportamiento de "lucha
o huida". En los invertebrados, la principal
via de respuesta al estrés estd mediada por
la octopamina. El hierro (Fe) es un micro-
nutriente esencial en los procesos biologicos
de los seres vivos pero el exceso de hierro
en el organismo es algo sumamente dafino
para las células, lo que puede derivar en di-
versas patologias graves y llevar al organis-
mo a situaciones de estrés. Hace unos anos
se comenzd a investigar el uso de produc-
tos naturales que pudieran ser eficaces para
combatir la disfuncién metabdlica provocada
por el estrés en el organismo. La harina de
platano verde (HPV), ha sido estudiada en la
prevencién y tratamiento de muchas enfer-
medades. El objetivo de este estudio fue eva-
luar los niveles de octopamina en D. melano-
gaster luego de una intoxicacién alimentada
con harina de platano verde y posterior ex-
posicién aguda a Fe. Un total de 720 moscas
se dividieron en seis grupos del 120 moscas 'y
se trataron durante ocho dias, de la siguien-
te manera: (1) control (8 dias con agar); (2)
Fe (4 dias en agar y 4 dias de exposicién a 10
mmol de Fe); (3) HPV10 (4 dias con 10 mg/
mL de HPV y 4 dias con agar); (4) HPV50
(4 dias con 50 mg/mL de HPV y 4 dias con
agar; (5) HPV10Fe (4 dias con 10 mg/mL
de HPV y 4 dias de exposiciéon a 10 mmol
de Fe); (6) HPV50Fe (4 dias con 50 mg/mL
de HPV y 4 dias de exposicién a 10 mmol de
Fe). Después del tratamiento, los niveles de
octopamina de las moscas se analizaron por
HPLC-DAD. Los valores fueron analizados
en el Prisma GraphPad, utilizando la prueba
ANOVA de una via con post test de Tukey.
Los resultados mostraron un aumento en las
concentraciones de octopamina para el grupo
expuesto al hierro, mientras que los grupos
alimentados con HPV y posteriormente ex-
puestos al hierro no mostraron un aumento
en los niveles de octopamina ¢ en compara-
cién con el grupo control. Estos resultados
muestran qué en situaciones de sobrecarga
de hierro, el organismo puede estar liberan-
do octopamina como respuesta para com-
batir el estrés, en un intento de suplir la de-
manda energética necesaria para los procesos
metabdlicos. Los grupos FB10-Fe y FB50-
Fe fueron efectivos para proteger a las mos-



cas contra el aumento del estrés causado por
la intoxicacién con Fe. En conclusidn, los re-
sultados mostraron que la HPV tiene compo-
nentes que ayudan a mantener bajos los nive-
les de octopamina en moscas expuestas a Fe.

Tabla 1. Valores estadisticos de octopamina:
media y desviacion estandar.

Grupo | Control | Fe HPVIO |HPV50 | HPVIO-Fe | HPV50-Fe
05074 + | L114+ | 0,5465+]0,5903+ | 0,6243+ | 0,6243 +
0,04631 | 0,2594 | 0,083 | 0,237 0,1067 0,248

Agradecimientos: a CAPES, UNIPAMPA, PPG Bioquimica y demés
colaboradores por las condiciones en la realizacién de este trabajo.
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Los trastornos del neurodesarrollo son con-
diciones que afectan el desarrollo neurolégi-
co y tienen como principales constituyentes
el trastorno del espectro autista (TEA) y el
trastorno por déficit de atencién con hiperac-
tividad (TDAH), los cuales tienen un origen
multifactorial. Algunos genes se han asocia-
do con el riesgo de desarrollar estos trastor-
nos. Se han observado alteraciones en el gen
Shank en individuos con TEA, promoviendo
un déficit en la interaccién social entre otras
caracteristicas conductuales que se inician
en la infancia. Por ello, es necesario descu-
brir nuevas opciones terapéuticas a través de
compuestos bioactivos como la luteina, que
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ayuden en el tratamiento de las alteraciones
presentes en estos trastornos. El presente es-
tudio tuvo como objetivo evaluar el efecto de
nanoparticulas cargadas de luteina sobre los
cambios observados en el modelo de tras-
torno del comportamiento de interaccién so-
cial e inmuno-reactividad de Shank media-
das por el Imidacloprid (IMI) en Drosophila
melanogaster. Se utilizaron moscas hembras
y machos de hasta 3 dias de edad, divididos
en 2 grupos: 1) Control (solo dieta estandar);
2) IMI (alimento estandar + 400 pM de imi-
dacloprid), los cuales fueron expuestos du-
rante 7 dias, con libre acceso a dieta, monta
y puesta. Después de retirar las moscas adul-
tas y eclosionar la progenie (F1), las moscas
eclosionadas (expuestas a la dieta estdndar
o a IMI) se subdividieron en 2 grupos, que
contenian dieta estdndar o dieta estdndar
con nanoparticulas cargadas de luteina, to-
talizando 4 grupos: (1) dieta estandar (con-
trol); (2) IMI; (3) nanoparticulas cargadas
con lutefna 6 uM; (4) IMI + nanoparticulas
cargadas con lutelna 6 uM expuestas a tra-
tamiento durante 24 horas. Posteriormente,
se evalué el comportamiento de interaccién
social en las moscas de ambos sexos. Luego
se utilizaron muestras de cabeza para medir
la inmunorreactividad de Shank por Westen
blot en moscas hembras y machos. El ana-
lisis estadistico (ANOVA de dos vias) reve-
16 un efecto significativo de la reversién del
efecto neurotéxico provocado por el (IMI)
por las nanoparticulas cargadas con lutei-
na en moscas hembras [Fq 06 = 22,77; p <
0,05] y en machos [Fa,106= 9,85; p < 0,05]
y en la inmunorreactividad de Shank en
moscas hembras [Fq 14 = 13,18; p < 0,05] y
machos [Fa,17 = 8914 p < 0,05]. En base a
nuestros resultados, el tratamiento con nano-
particulas cargadas con luteina (6 uM) logré
revertir los cambios promovidos por la expo-
siciéon a IMI, en el comportamiento de inte-
raccion social y en la inmunorreactividad de
Shank, en la progenie de moscas de ambos
sexos proporcionando asi informacién para el
uso de compuestos bioactivos como posibles
agentes terapéuticos.
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Clasicamente el cancer mamario triple nega-
tivo (TN) se trata con drogas quimioterapi-
cas como el paclitaxel (PX). La terapia con-
vencional indica la administraciéon del PX en
la dosis més alta tolerada por el paciente, lo
que causa numerosos efectos adversos, re-
quiriendo de intervalos prolongados entre
dosis para la recuperacién del mismo. Para
evitar estos efectos adversos surge la tera-
pia metrondémica que consiste en adminis-
trar menores dosis de las drogas, con perio-
dos interdosis reducidos. Es en este sentido
que hemos demostrado la eficacia antitumo-
ral de una combinacién metronémica de PX
con el agonista colinérgico muscarinico car-
bacol (Carb) en células mamarias humanas.
Sin embargo, la eficacia de los tratamientos
antitumorales puede ser condicionada por la
presencia de contaminantes ambientales. El
fungicida hexaclorobenceno (HCB) es capaz
de reducir la eficacia del tratamiento quimio-
terapico con el antibiético doxorrubicina en
cancer de colon humano. Es por esto que el
objetivo de este trabajo fue evaluar si el HCB
modula de manera diferencial la eficacia de
la terapia convencional con PX (TC) respec-
to de la terapia metronémica con PX y Carb
(TM) en células mamarias humanas TN
MDA-MB231. Mediante ensayos colorimétri-
cos con MTT, determinamos que aunque el
HCB no modifica per se la viabilidad de estas
células respecto del basal (basal: 100+8,2%;
HCB: 99,8+5,1%) si modula negativamente
el efecto de la TC (TC: 67,2+3,2%; HCB+TC:
93,7+4,9%; p<0,001); mientras que no mo-
difica el efecto de la TM (TM: 73,6+3,0%;
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HCB+TM: 65,4+2,7%). Asimismo, determi-
namos que las células residuales a ciclos su-
cesivos con la TC disminuyen su sensibilidad
a un ciclo posterior con el PX sin que es-
te efecto se observe al administrar ciclos de
TM (EC50 basal: 213,1 nmol/L; EC50 TC:
5,8 umol/L; EC50 TM: 9,3 nmol/L). Al rea-
lizar ensayos similares en presencia de HCB,
determinamos que el mismo disminuye la
sensibilidad de las células a un ciclo poste-
rior con el citoestatico (EC50 5,7 umol/L).
Al estudiar su efecto sobre la TC y la TM,
determinamos que la presencia de HCB s6-
lo disminuye significativamente la sensibili-
dad de las células residuales a la TC (EC50
HCB+TC: 76,5 umol/L), efecto que no se ob-
serva en el caso de la TM (EC50 HCB+TM:
10,5 nmol/L). Mediante ensayos de Western
blot determinamos que tanto el HCB como
la TC incrementan la expresién de la protei-
na extrusora de farmacos ABCG2 mediante
un mecanismo NF-kB dependiente. También
determinamos que la TM reduce la expresién
de esta bomba sin que la presencia de HCB
modifique este efecto. Con base en estos re-
sultados concluimos que el HCB ejerce un
efecto modulador negativo sobre la respuesta
a la TC mediado al menos en parte por el au-
mento de los niveles de ABCG2. Este efecto
del HCB no se observa en el tratamiento con
la TM, la que ademés induce per se una dis-
minucion de la expresion de ABCG2, sensibi-
lizando a las células residuales a un posterior
ciclo con PX.

Los ensayos realizados en esta presentacién fueron realizados
mediante subsidios de la Universidad de Buenos Aires (UBACYT
2018-2022, No. 20020170100227) y del Consejo Nacional de
Ciencia y Tecnologia (PIP 2015-2017, No. 2015-0239).
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En los ultimos afos se ha producido un cam-
bio dréstico en el escenario nutricional co-
mun, generando un incremento en el con-
sumo de alimentos hipercaléricos y de bajo
valor nutricional. Debido a este cambio en
el estilo de alimentacién, con la poblacién en
general comiendo alimentos con altas canti-
dades de grasas y carbohidratos, se generd
un riesgo para la salud publica, incluyendo
dano celular como el estrés oxidativo. Las es-
trategias farmacoldgicas disponibles tienen
limitaciones en cuanto a la eficacia y tam-
bién a los efectos adversos derivados del uso
de estos farmacos. Los compuestos orgdni-
cos de selenio presentan importantes carac-
teristicas, destacando el organocalcégeno
bis-(m- trifluorometil- feni) (m-CF3-PhSe),,

que tiene numerosas propiedades farmaco-
légicas.  Asi, teniendo en cuenta la necesi-
dad de desarrollar nuevas estrategias para
el tratamiento de los efectos provocados por
la ingesta excesiva de alimentos hipercaldri-
cos, es importante ampliar los estudios que
permitan esclarecer los mecanismos de ac-
cién implicados en los efectos biolégicos del
organocalcégeno bis-(m-trifluorometil-fenil)
(m-CF3-PhSe),. En este sentido, el uso del
nematodo de vida libre Caenorhabditis ele-
gans (C. elegans) aparece como una alter-
nativa, permitiendo dilucidar estos posibles
mecanismos. Este estudio tuvo como objeti-
vo evaluar el efecto conductual de (m-CF3-
PhSe), y sus posibles mecanismos de accién
en C. elegans después de la exposicion a un
exceso de fructosa y colesterol a través de la
dieta. El protocolo experimental consistié en
lo siguiente: Usando la cepa N2 (tipo salva-
je), 1500 nematodos en la etapa larvaria 1
(L1) fueron pretratados con el compuesto
(m-CF3-PhSe) (lO uM) o DMSO 2% (vehi-
culo) durante 30 min. de exposicion en el for-
mato agudo. Posteriormente, los nematodos
se vertieron en placas previamente prepara-
das que contenian medio NGM o enriquecido
con altas concentraciones de fructosa (550
mM) y colesterol (100 mg/mL). Luego de 48
h después de la exposicion en estadio larval
4 (L4), los nematodos fueron sometidos a ex-
perimentos toxicoldgicos. Los datos se anali-
zaron mediante ANOVA de dos vias, segui-
do de la prueba posterior de Tukey (p<0,05).
Los resultados indicaron que la exposicién a
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la fructosa y el colesterol provocéd una dismi-
nucién del tamano corporal, la superviven-
cia, la distancia recorrida y la velocidad me-
dia, y un aumento del dafio neuronal causado
por la exposicién a altas concentraciones de
colesterol y fructosa. A través de los resulta-
dos obtenidos se observé una disminucién
del dafio causado por la exposicién al coleste-
rol y la fructosa utilizando el compuesto (m-
CF3-PhSe),. Los resultados obtenidos mues-
tran que 108 compuestos organicos de selenio
pueden ayudar en los danos causados por
una dieta hipercaldrica.
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Anadenanthera colubrina (VELL) BRE-
NAN es una especie de distribucién neotro-
pical presente en el noreste de Argentina. En
la provincia de Corrientes predomina A. co-
lubrina var cebil, conocida vulgarmente co-
mo curupay, cebil o vilca. Las semillas secas
y tostadas proporcionan un polvo alucinége-
no que se inhala por la nariz para inducir un
estado de euforia, seguida de somnolencia o
estupor. Estas aplicaciones han sido amplia-
mente estudiadas en nuestro pais, especial-
mente en la regiéon noroeste, donde aun se
utilizan con fines recreativos/religiosos por
su elevado contenido en alcaloides, principal-
mente bufotenina. Dado que no se ha reporta-
do hasta el momento, un analisis toxicolégico
de especies de nuestra region, el objetivo del
presente trabajo fue cuantificar el contenido
de alcaloides en dos extractos de A. colubrina
var. cebil y evaluar su citotoxicidad in vitro.
Se colectaron vainas maduras en dos zonas
fitogeograficas diferentes, Corrientes capital e
[tuzaingd, depositandose ejemplares de refe-
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rencia (Medina WA 1202) en herbario CTES.
Ambos ejemplares fueron identificados como
A. colubrina var cebil. Las semillas se desgra-
saron con hexano y posteriormente los ex-
tractos fueron obtenidos por maceracién en
metanol (relacion semillas, solvente 1:100)
durante siete dias y secados en rota evapo-
rador al vacio. Se determiné el contenido de
alcaloides totales con verde de bromocresol,
expresando los resultados como mg eq estric-
nina /g extracto (mg eq/g). Para la evalua-
ciéon de la citotoxicidad se utilizé la linea
C6, células de glioma (ATCC:CCL-107™)
que se sembraron en placas de 96 pocillos
en medio de cultivo, luego de 24 h fueron ex-
puestas a concentraciones variables de ex-
tractos (0,5 a 5 mg/mlL) durante 48 h, de-
terminandose la viabilidad celular mediante
el método de tincién con cristal violeta.
El contenido de alcaloides fue mayor en las
muestras de Ituzaingd (96,4 + 0,7 mg eq/g)
respecto a las muestras de Corrientes (84,9
+ 1,7 mg eq/g). La citotoxicidad determina-
da 48 h después de la exposicién de ambos
extractos, revelé que los extractos de A. colu-
brina disminuyeron la viabilidad celular de
forma dosis-dependiente, siendo el extracto
obtenido de ejemplares de Corrientes capi-
tal significativamente més citotoxico (dosis
5 mg/mL: 77% citotoxicidad) que el de Itu-
zaingd (b mg/mL: 51%), lo cual sugiere que la
mayor citotoxicidad en A. colubrina no estaria
asociada al contenido de alcaloides presentes
en el extracto. Teniendo en cuenta la forma de
consumo (esnifada) y la actividad psicotrépi-
ca (psicodisléptica) de estas semillas, resulta
de interés, alertar sobre la toxicidad de esta
especie, debiéndose determinar la naturaleza
quimica del/los principios activos.

Sintesis ecolégica de compuestos
organoselénicos de interés biologico
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organoselenium compounds using sustainable
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La sociedad buscéd innovaciones en la qui-
mica para enfrentar desafios ambientales,
dado que la industria quimica genera resi-
duos toxicos perjudiciales para la salud hu-
mana y el medio ambiente. En 1988, se in-
trodujeron los 12 principios de la quimica
verde para promover practicas sostenibles.
El uso frecuente de solventes convenciona-
les es perjudicial, ya que muchos son téxicos,
inflamables y contaminantes ambientales.
Ejemplos como el cloroformo, el metanol y
el hexano resaltan sus riesgos para la salud.
Los solventes verdes surgen para reducir es-
tos aspectos negativos. El glicerol, derivado
del biodiesel, es biodegradable, reciclable y no
inflamable. El etanol es un bio-solvente reno-
vable, menos téxico y biodegradable. El cire-
no, de origen biomasa, posee baja toxicidad.
El d-limoneno, derivado de las cascaras de
frutas citricas, es renovable y tiene poco im-
pacto ambiental. El lactato de etilo es seguro
toxicolégicamente, biodegradable y recicla-
ble. Ademés, solventes como el agua y el
peg-400 también son sostenibles. La sin-
tesis de moléculas organicas que contienen
selenio ha ganado protagonismo, ya que pue-
de aumentar la disponibilidad de farmacos.
Para esta sintesis, se utilizan algunos solven-
tes verdes. El objetivo del trabajo es unir el
selenio al 2-naftol mediante una reaccién de
sustitucion electrofilica aromética, probando
diversos solventes verdes. El procedi-
miento experimental implicé agregar 0,5
mmol de 2-naftol, 0,25 mmol de disele-
neto de difenilo, 0,5 mmol de UHP y yodo
elemental (I2) al 20% en un tubo de ensayo
con agitador magnético y calentamiento a
80 °C. La reaccién ocurrié durante 4 horas,
con los rendimientos variando segun el sol-
vente utilizado. La monitorizacién de la sin-
tesis se realiz6 mediante cromatografia en
capa delgada y la fase orgénica se purifico
mediante cromatografia en columna pa-
ra calcular el rendimiento. Los resultados
mostraron que los solventes Tween 80 y Ci-
reno presentaron rendimientos similares del
43% y 41%, respectivamente. En cambio, con
el uso de peg-400 y lactato de etilo, el rendi-
miento disminuyé al 23% y 20%, respec-
tivamente. Los solventes glicerol y d-limo-
neno proporcionaron aumentos significativos
en el rendimiento, alcanzando el 50% y 68%,
respectivamente. De esta manera, fue posible
realizar la sintesis de 1-(fenilselenil) naftalen-
2-ol en una serie de solventes verdes, poco



toxicos, biodegradables y reciclables.
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La exposiciéon al bisfenol A (BPA) durante el
periodo de desarrollo neuronal esta relacio-
nada con el trastorno del espectro autista.
Por ello, el Bisfenol F (BPF) ha sido utilizado
por la industria en productos plésticos deno-
minados BPA-Free como una “sustancia més
segura”, aun con la escasez de estudios toxi-
coldgicos. Drosophila melanogaster es un or-
ganismo eficiente en la investigacién toxico-
légica ligada al neurodesarrollo, y por ello se
utilizara aqui. El objetivo de este trabajo fue
evaluar si la exposicién a BPF durante el de-
sarrollo afectarfa la interaccion social de las
moscas adultas, relacionandolo con un posi-
ble dafno neural. Las concentraciones de BPF
utilizadas se basaron en el LOAEL (Nivel de
efecto adverso observable més bajo) de BPA
para humanos, que corresponde a 1 mM
para moscas. Asi, este estudio cuenta con 4
grupos experimentales: Control (dieta estan-
dar), y grupos con BPF 0,25, 0,5y 1 mM,
que se mezclaron por separado con la dieta
estandar. Se realizaron cuatro experimentos
independientes (n=4). Cincuenta huevos por
grupo permanecieron en el tratamiento du-
rante todo su desarrollo (estados larvarios 1,
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2 y 3). Al final del tercer estadio larvario, se
realizo el anélisis del color azul tripano en los
ganglios larvales mediante puntuacién visual
segun la intensidad del color (O=sin color,
1=azul claro, 2=azul medio, 3=manchas azu-
les intensas y 4=tincién completa en azul in-
tenso). Se utilizaron 10 larvas por grupo, to-
talizando 40 larvas por grupo. Las larvas que
permanecieron en desarrollo en el tratamien-
to, al llegar al estado de pupa, se transfirieron
a una dieta estandar, asegurando que la ex-
posicion a BPF fuera exclusivamente duran-
te el desarrollo. Después de la eclosién, se les
realizé a las moscas la prueba de interaccién
social, para lo cual se agregaron 10 moscas
por grupo a un aparato de vidrio en forma de
triangulo. Se tom¢é una fotografia del apara-
to con las moscas adentro, la distancia entre
las moscas se calculé utilizando el software
ImageJ. Como n es =4, se utilizaron un to-
tal de 40 moscas por grupo. Los ganglios de
las larvas expuestas a BPF 1 mM mostraron
un color azul intenso que varié en puntajes
3y 4, a diferencia del grupo control y las de-
mas concentraciones de BPF, que permane-
cieron con un puntaje de 0 (p< 0,05). La ex-
posicion de las moscas durante el desarrollo
a BPF 1 mM provocd un cambio en la inte-
raccién entre ellas, en la que se mantuvieron
mas distantes entre si (diferencia del control=
p<0,05). Nuestros resultados son inéditos y
muestran que BPF alteré la interaccién entre
moscas causado por dafio a las células gan-
glionares, que células neuroldgicas durante el
desarrollo, refutando asf la idea de que BPF
es una alternativa segura.
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La superficie de la mucosa gastrointesti-
nal proporciona una gran area para la adhe-
sién de la compleja red microbiana constitui-
da por microorganismos no patégenos y los
probidticos son utilizados como suplemen-
tos dietéticos y alimentos para mantener esa
microbiota. Nuxcell es una combinacién de
prebidticos y probidticos especificos que ac-
tdan como apoyo en situaciones de estrés pa-
ra animales. Recientemente, algunos autores
han demostrado la relacién entre los probié-
ticos y el desarrollo de la osteoartritis (OA),
una enfermedad caracterizada por la dege-
neracion del cartilago articular y que una de
las causas puede ser el estrés oxidativo. Da-
das estas consideraciones, el presente estudio
buscéd analizar los efectos de Nuxcell sobre
la modulacién de la toxicidad causada por el
estrés oxidativo en los tejidos del condilo fe-
moral y meseta tibial del miembro posterior
derecho de ratones con OA. Para este anili-
sis experimental, 25 ratones Wistar macho
adultos, de 60 dias de edad y con un peso de
200 a 300 g, fueron sometidos a un modelo
preclinico de OA por inyeccién de yodoaceta-
to monosoddico (MIA) en la articulacién tibio-
femoral de la pata trasera derecha y divididos
en cinco grupos experimentales: 1. control /
salina; II. MIA (2 mg/20 uL); III. MIA/Nux-
cell (1 x 109 unidades formadoras de colonia);
IV. MIA/condroitina (1200mg/kg/dia) y V.
MIA/Nuxcell + condroitina. Quince dias des-
pués, los grupos fueron tratados diariamen-
te, una vez al dfa, con la respectiva sustancia
propuesta para cada grupo experimental y, al
final del tratamiento los animales fueron eu-
tanasiados y el tejido de la articulacién fue re-
tirado para el analisis bioquimico (Comité de
ética: 52/2021). El dafio oxidativo a los lipi-
dos se evaludé mediante la formaciéon de ma-
londialdehido (MDA) durante una reaccién
de calentamiento con acido, la concentracién
de nitrito/nitrato (N/N) se midié mediante la
reaccion de Griess, la evaluacién de la activi-
dad mieloperoxidasa (MPO) se midié como
marcador secundario de infiltracién de neu-
tréfilos. En relacion a los niveles de MDA, el
ANOVA de una via fue significativo y la prue-
ba de Tukey mostré que el MIA aumento los
niveles de MDA y los tres tratamientos dife-
rentes pudieron reducir estos niveles en com-
paracion con el grupo MIA. Los niveles de
nitrato y la actividad de MPO no fueron alte-
rados en ninguno de los tratamientos. Asi, el
presente estudio demostré que Nuxcell y la
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condroitina redujeron significativamente el
dano al cartilago articular, simulando la mo-
dulacién de la produccién de especies reacti-
vas de oxigeno y no representando toxicidad
para los animales involucrados. Ademas, los
resultados demostraron que el tratamiento
con Nuxcell y condroitina disminuy¢ efecti-
vamente el grado de degeneracién articular vy,
por lo tanto, podria ser un tratamiento inno-
vador para la OA sin toxicidad.

Agradecimiento: para Biohall Consultoria Pesquisa e Inovacao,
Universidade Federal do Pampa y Fundag¢@o de Amparo a Pesqui-
sa do Rio Grande do Sul (FAPERGS).

Evaluacion toxicolégica aguda del

extracto de jamelon (Syzygium cumini)
frente a parametros bioquimicos y
conductuales en ratas wistar

Acute toxicological evaluation of Jamelon
(Syzygium cumini) extract against
biochemical and behavioral parameters in
wistar rats

Ribas, Luis P.S.; Lacerda, Rita C.S.; Nogueira, Jean C.C.; Boldori,
Jean R.; Munieweg, Félix R.; Denardin, Cristiane C..

Universidade Federal do Pampa. BR 472 - Km 585. Uruguaiana.
Rio Grande do Sul. Brasil.Tel.: +55 (55) 984212480.
luisribas.aluno@unipamp.edu.br

Palabras clave: Jamelon; Toxicidad;
Parametros bioquimicos.

El jamelon (Syzygium cumini) es una fruta
rica en compuestos bioactivos, como anto-
cianinas y flavonoides, y su extracto ha mos-
trado resultados positivos en tratamientos
antiglucemiantes y antimicrobianos. Se sabe
que las sustancias de origen vegetal pueden
presentar elementos toxicos para el organis-
mo en determinadas concentraciones. Por
lo tanto, el objetivo de este estudio fue eva-
luar la toxicidad aguda del extracto de jame-
lon frente a los pardmetros bioquimicos y de
comportamiento de ratas Wistar. El trabajo
fue aprobado por el comité de ética animal
de la Universidad Federal de Pampa, proto-
colo nimero 008/2021. El extracto de jame-
lon se preparé mediante extraccién etandlica.
Se realizé una evaluacion toxicologica aguda
(OECD 423) con 18 ratas Wistar hembras,
de 60 dias de edad, divididas en 6 grupos de
3 animales. Realizamos 2 protocolos de toxi-
cidad aguda: un protocolo con 4 grupos que
recibieron, respectivamente, una dosis tnica



de 3 mL de solucién salina (Control 1); dosis
de 300 (T1), 2 000 (T2) y 5 000 mg/kg/mL
(T3) de extracto de jamelon por sonda y se
observaron durante 14 dias; En un segundo
protocolo de toxicidad aguda con dosis acu-
mulativas, los animales recibieron, respec-
tivamente, 3 dosis acumuladas de 3 mL de
solucién salina (Control 2) y 3 dosis acumu-
ladas de 300, 2 000 y 5 000 mg/kg/mL de
extracto de jamelon (T4) y fueron observa-
do durante 14 dias después de la dltima do-
sis. Se realiz6 la prueba de comportamiento
de campo abierto. Al final, las ratas aneste-
siadas fueron sacrificadas mediante extrac-
cién de sangre por puncién cardiaca. Para los
analisis bioquimicos se utilizaron kits bio-
quimicos (Labtest) para cuantificar glucosa,
colesterol total, colesterol HDL, triglicéridos,
alanina aminotransferasa, aspartato amino-
transferasa, creatinina y urea. Los animales
de los grupos tratados de ambos protocolos
no presentaron diferencia significativa en los
niveles de los pardmetros bioquimicos proba-
dos al compararlos con sus respectivos gru-
pos control. En la prueba de Campo Abierto,
los grupos tratados en ambos protocolos no
presentaron diferencia significativa en la can-
tidad de cruces y crianzas al compararlos con
sus respectivos grupos control, mantenien-
do el comportamiento exploratorio normal
de las ratas. Podemos concluir que el extrac-
to de jamelon no mostré toxicidad hasta una
dosis de 5 000 mg/kg en ambos protocolos
con dosis Unica o acumulada, reforzando que
es seguro y puede ser explorado para experi-
mentos con fines terapéuticos.
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Kombucha (KB) es una bebida fermentada
preparada a partir de té negro endulzado y
una mezcla de levaduras, hongos y bacterias.
Se consume como bebida con propiedades
medicinales destinadas a promover la salud.
Aunque los impactos de KB en la salud hu-
mana aun no se han establecido cientifica-
mente por completo, hay evidencia que sugie-
re que puede tener efectos beneficiosos. Este
estudio se realizé debido a la falta de investi-
gaciéon sobre los efectos toxicos de esta bebi-
da. El objetivo de este estudio fue evaluar los
efectos toxicoldgicos de la KB en ratas Wis-
tar, analizando parametros histopatoldgicos
de tejidos renales y hepéticos. Se utilizaron
cuarenta ratas Wistar hembras, de 90 dias
de edad. La KB fue administrada por son-
da durante un periodo de 28 dias, siguiendo
los lineamientos modificados de OECD 407.
Los animales se dividieron en cuatro grupos
distintos: grupo control (sonda con solucién
salina), grupo T1 (administraciéon oral de 1
ml/100 g de KB fermentada durante 7 dias),
grupo T2 (administracién oral de 2 ml/100
g de KB fermentada durante 7 dias) y gru-
po T3 (administracién oral de 1 ml/100 g de
KB fermentada durante 14 dias). Luego del
tratamiento respectivo, los animales fueron
sacrificados, se tomaron muestras de tejido
hepético y renal para estudio histopatologi-
co. Estas muestras pasaron por inmersion en
soluciones alcohdlicas y de xileno en concen-
traciones crecientes, y su posterior inclusién
en bloques de parafina. Luego, los bloques se
cortaron en secciones de 5 um de espesor y
los portaobjetos resultantes se tifieron uti-
lizando la técnica de hematoxilina y eosina,
se observaron al microscopio éptico (Leica
DM500). Nuestros hallazgos en el estudio
histopatoldgico revelaron que no hubo dafo
en los tejidos hepético y renal. Observamos
una arquitectura tisular normal, sin anoma-
lias entre el grupo control y los demas gru-
pos. Aunque hay pocos datos histopatolégi-
cos disponibles sobre la toxicidad de KB en
la literatura, nuestro estudio demuestra que
la KB no afectaria los tejidos hepatico y renal
de las ratas Wistar. Esto se puede atribuir a
la presencia de elementos y compuestos an-
tioxidantes presentes en el té y que se meta-
bolizan y generan durante la fermentacién de
KB. Este estudio fue aprobado por el Comité
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Los trastornos del neurodesarrollo son tras-
tornos neurolégicos caracterizados por cam-
bios de comportamiento como déficits en la
interaccién social e hiperactividad. En vis-
ta del gran numero de diagnésticos de TEA
(Trastorno del Espectro Autista) y TDAH
(Trastorno por Déficit de Atencién/Hiperac-
tividad) en los ultimos anos, existe la nece-
sidad de alternativas que puedan prevenir
el desarrollo de esta condicién. Asi, com-
puestos bioactivos como la luteina, que tie-
ne propiedades antioxidantes y antiinfla-
matorias, pueden ayudar a prevenir estos
trastornos. Las nanoparticulas tienen co-
mo objetivo aumentar la biodisponibilidad
de la luteina dentro del cuerpo. Por lo tanto,
el presente estudio tiene como objetivo eva-
luar el efecto preventivo del tratamiento con
nanoparticulas cargadas de luteina sobre los
cambios causados por el modelo de trastorno
del neurodesarrollo en Drosophila melano-
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gaster. Se utilizaron moscas de hasta 3 dias
de edad, primero, las moscas hembras que se
utilizaron en el experimento se suplementa-
ron con nanoparticulas cargadas con luteina
durante 24 horas. Después de este periodo,
las moscas hembra se transfirieron a nue-
vos frascos experimentales donde se agrega-
ron moscas macho. El modelo de trastorno
del neurodesarrollo de induccién constaba
de 4 grupos: 1) control (dieta estandar); 2)
IMI (dieta estdndar + 400 pM de imidaclo-
prid); (3) nanoparticulas cargadas con lutei-
na 6uM (hembras suplementadas); (4) IMI
+ nanoparticulas cargadas con luteina 6 uM
(hembras suplementadas) expuestas a tra-
tamiento durante 7 dias. Después del perio-
do de exposicién, se retiraron las moscas y
la progenie eclosioné. Después de la eclosién,
se realizaron pruebas de comportamiento de
geotaxis negativa e interaccion social en los
machos. Nuestros resultados demuestran
que la exposicién a IMI promovié cambios
conductuales significativos en el comporta-
miento de Drosophila, exhibiendo fenotipos
de hiperactividad, evidenciados en la prueba
de geotaxis negativa, donde la progenie de
moscas expuestas a IMI exhibié menos tiem-
po de escalada, en comparacién con el grupo
control, mientras que en el grupo co-grupo
de exposicién, las nanoparticulas cargadas
con luteina atenuaron este efecto en com-
paracién con el grupo IMI. En la prueba de
Interaccién social, observamos que la proge-
nie de moscas expuestas a IMI se mantuvo a
mayor distancia de la mosca vecina en rela-
cién al grupo control, y nuevamente el gru-
po coexpuesto a nanoparticulas cargadas con
luteina atenud este efecto en relaciéon a el gru-
po IMI. Por lo tanto, se puede concluir que la
suplementaciéon de nanoparticulas cargadas
de lutefna en moscas hembras pudo preve-
nir los cambios de comportamiento causados
por el modelo de trastorno del neurodesarro-
llo debido a la exposicién a IMIL.

Agradecimiento: Unipampa, CAPES, CNPq, FAPERGS.
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Kombucha (KB) es una bebida de té negro
endulzado fermentado por una mezcla de
microrganismos. Se consume como bebida
medicinal porque tiene efectos inmunoes-
timulantes, antimicrobianos, hepatoprotec-
tores y anticancerigenos, aunque los efectos
sobre la salud humana atn no se han esta-
blecido cientificamente. El objetivo de este
estudio fue evaluar los efectos toxicoldgicos
de la KB en ratas Wistar analizando los pa-
rametros de estrés oxidativo en el tejido ce-
rebral. El protocolo de estudio fue aprobado
por el Comité de Etica de la Universidad Fe-
deral de Pampa (CEUA) con nimero de pro-
tocolo 010/2021. Se utilizaron 40 ratas Wis-
tar hembras de 90 dias de edad, los animales
se dividieron en 4 grupos: el grupo control
recibié solucién salina a dosis de 1 mL/100
g; los grupos 1 y 2 recibieron KB fermenta-
da durante 7 dias con una concentracién de 1
mL y 2 mL por cada 100 g de peso corporal/
dia, respectivamente, y el grupo 3 recibié KB
fermentada durante 14 dias con una concen-
tracién de 1 mL/100 g de peso corporal/dia.
Los animales recibieron tratamiento durante
28 dias segtn las normas de la OCDE mo-
dificadas (OCDE 407). Se realizaron analisis
de los pardmetros de estrés oxidativo del teji-
do cerebral. Los datos fueron sometidos a la
prueba de normalidad, a ANOVA de una via
y prueba post Tukey con nivel de significan-
cia p<0,05. Por lo tanto, en cuanto a la cuan-
tificacién de la peroxidaciéon lipidica, obser-
vamos una disminucién significativa de este
parametro en el cerebro en todos los grupos
tratados en comparacién con el grupo con-
trol. Distintos autores describen que el ascor-
bato es uno de los elementos que se encuen-
tran en la composicién del KB y también que
tiene la propiedad de atravesar la barrera he-
matoencefalica. Por lo tanto, podemos suge-
rir que el ascorbato logra superar la barrera
hematoencefalica ayudando a reducir las es-
pecies reactivas de oxigeno, lo que justifica la
disminucién significativa en la cuantificaciéon
de la peroxidacion lipidica en el tejido cere-
bral en todos los grupos. También observa-
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mos una modulacién positiva en las enzimas
superoxido dismutasa y catalasa, enzimas
responsables de la conversién de radicales li-
bres. Este efecto es el resultado de la acumu-
lacién de polifenoles y flavonoides presentes
en el KB, provocando la modulacién de en-
zimas antioxidantes en el organismo, ayu-
dando a reducir el dano causado por el estrés
oxidativo. Ademas, no observamos carboni-
lacién de proteinas en el tejido cerebral. Por
tal motivo, se concluyé que KB no causé es-
trés oxidativo en el protocolo de toxicidad
subcrénica de 28 dias. El tratamiento mejord
la actividad de las enzimas antioxidantes y la
peroxidacion lipidica del tejido cerebral. Es-
tos resultados se pueden atribuir a los com-
puestos bioactivos antioxidantes productos
de la fermentacién del té, de KB.
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Las plantas contienen una gran variedad de
moléculas con actividad antioxidante, por lo
que la biodiversidad vegetal se convierte en
una fuente inagotable de compuestos con ac-
cién tanto protectora como téxica, por lo que
los estudios toxicolégicos de las plantas son
de suma importancia. La planta Bougainvi-
llea es un género originario de América del
Sur, pertenencia a la familia Nyctaginaceae,
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con 14 especies diferentes, y su uso en la me-
dicina popular est4d muy extendido debido a la
presencia de metabolitos secundarios como
flavonoides, taninos, alcaloides, betacianinas,
antocianinas, entre otros. Los estudios ya han
demostrado el uso de la buganvilla en el tra-
tamiento de enfermedades como el asma, la
bronquitis, la disenteria y la diarrea, ademas
del ya reportado potencial antipirético, anti-
inflamatorio y antioxidante. Sin embargo, no
existen estudios toxicolégicos de esta planta
in vivo. Asi, este estudio tuvo como objetivo
evaluar el potencial toxicolégico del extracto
hidroalcohdlico de las bracteas de Bougain-
villea glabra Choisy (BBGCE) en ratas Wis-
tar. Ratas hembras, de 90 dias de edad, se
aclimataron durante cinco dias y se mantu-
vieron con una dieta peletizada estdndar, be-
biendo agua ad libitum y un fotoperiodo de
12 horas. El protocolo toxicoldgico realizado
fue el de exposicién subcrénica durante 28
dias (OECD 407), el cual fue aprobado por el
Comité de Etica Animal (CEUA/UNIPAMA)
con protocolo 01/2022. El extracto hidroal-
cohodlico (BBGCE) se administré por via oral
(sonda), donde los animales del grupo control
recibieron 1 mg/kg de solucién salina; y los
otros grupos recibieron 50, 300 y 600 mg/kg
de BBGCE cada uno, durante 28 dias. Al final
del protocolo, los animales fueron pesados y
anestesiados, por via intraperitoneal, con 100
mg/kg de Ketamina y 10 mg/kg de Xilazina,
seguido de eutanasia por puncién cardiaca y
se recolectaron los érganos. El higado se uti-
liz6 para evaluar la hepatotoxicidad mediante
la determinacién de los niveles de peroxida-
cién lipidica (TBARS), enzimas antioxidan-
tes superdxido dismutasa (SOD) y catalasa
(CAT), y andlisis histopatolégico. Los resul-
tados mostraron que la exposicién de los ani-
males al tratamiento logré disminuir la pero-
xidacién lipidica (p<0,01) en los grupos 50 y
300 mg/kg, en comparaciéon con el control.
De manera similar, la actividad de la enzima
SOD disminuy6 (p<0,05) en el grupo 50 mg/
kg en comparaciéon con el control. La enzima
catalasa no mostré cambios significativos. En
el analisis histopatolégico no hubo dafio en el
tejido hepatico, mostrando una arquitectura
normal tanto en el grupo control, como en los
grupos tratados. En conjunto, los datos de-
muestran que el extracto de bréacteas de Bou-
gainvillea no presenta hepatotoxicidad, consi-
derando los pardmetros evaluados.
Agradecimiento: CNPqy UNIPAMPA.
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Introduccion: La ivermectina, farmaco
prescrito para la eliminacién de parésitos, se
asocidé al tratamiento contra el COVID-19,
luego de que pruebas iniciales de laboratorio
in vitro sugirieran que el firmaco podria blo-
quear la proliferacién del virus. Segin uno de
los estudios mas grandes jamés realizados
sobre el tratamiento con ivermectina, el uso
de este vermifugo no tiene el poder de ayudar
en el tratamiento paliativo o para infeccio-
nes en COVID-19, y el uso no reduce el ries-
go de hospitalizacién de aquellos infectados
por el virus. En este contexto, por el uso in-
discriminado de este farmaco sugerido en el
tratamiento de la COVID-19, y porque puede
presentar toxicidad, es necesario determinar
los posibles efectos toxicos de la ivermectina.
Objetivos: Evaluar el efecto toxicolégico de
la exposicién aguda a la ivermectina libre de
farmaco sobre la modulacién de marcadores
de estrés oxidativo, utilizando el organismo
modelo de la mosca Drosophila melanogas-
ter. Materiales y métodos: Se utilizaron
moscas de ambos sexos, de 1 a 4 dias de
edad, conteniendo 50 moscas en cada grupo,
expuestas a una dieta estdndar, divididas en
6 grupos: (1) Control, que contenia alcohol
etilico a la concentracién final de 0,5 %, (2)
ivermectina 0,003 uM, (3) ivermectina 0,01
uM, (4) ivermectina 0,03 uM, (5) ivermecti-



na 0,1 uM y (6) ivermectina 0,3 uM, disuel-
tos en alcohol etilico. La exposiciéon durd 48
horas. Al final de la exposicién, las moscas
se utilizaron para evaluar los indicadores de
estrés oxidativo mediante la determinacion
de los niveles de especies reactivas (RS), la
actividad del citocromo P450 (CYP450) y la
glutatiéon S-transferasa (GST). Los resulta-
dos se analizaron mediante (ANOVA uni-
direccional) seguido de anélisis post hoc de
Bonferroni. Se utilizé el programa GraphPad
Prism8, considerando una diferencia sig-
nificativa con el grupo control p<0,05. Re-
sultados: El anélisis estadistico (ANOVA
de una via) revelé un efecto significativo pa-
ra el factor de interaccién, mostrando que la
exposicion durante 48 horas a la ivermecti-
na aumento los niveles de RS [F5 g, = 8,328;
p<0,05], aumento de la actividad de CYP450
[F(S,IS) = 11,28, p<0,05] y de GST [F(5,24) =
3,108; p<0,05]. Las comparaciones post hoc
demostraron que la ivermectina a una con-
centracion de (0,1 y 0,3 uM) aumento los ni-
veles de RS, y que la ivermectina a una con-
centracion de (0,03, 0,1 y 0,3 uM) aumento
la actividad de CYP450, y la ivermectina a
una concentraciéon de (0,003, 0,01, 0,03, 0,1
y 0,3 uM) aument? la actividad de GST, am-
bos frente al control. Conclusiones: La ex-
posicién aguda a la ivermectina aumenté los
niveles de ROS, asi como también aumentd
la actividad de CYP450 y GST. Por lo tanto,
aumentd el estrés oxidativo y causé un efecto
toxico en Drosophila melanogaster.
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Alo largo de los anos se ha producido un au-
mento considerable en el consumo de grasas
trans, que pueden ser perjudiciales para la
salud. Las grasas trans durante el periodo de
desarrollo pueden hacer que este acido gra-
so se incorpore a las membranas neurales,
lo que provoca cambios neurolégicos. Por lo
tanto, es importante buscar modelos alter-
nativos que permitan comprender los meca-
nismos de las enfermedades neurolégicas y
Drosophila melanogaster ha demostrado ser
un modelo prometedor. El objetivo del estu-
dio fue evaluar la exposicién temprana a las
grasas trans sobre la cognicién y las protei-
nas acetilcolinesterasa (AchE) y Shank en
Drosophila melanogaster. Las moscas (1-4
dias) se dividieron en 4 grupos, que conte-
nian 50 moscas hembra y machos en una
proporcién de 3:1 cada uno respectivamen-
te. Para dieta rica en grasas trans, se utiliz6
grasa vegetal hidrogenada (HVF). Los gru-
pos se dividieron en: I) dieta regular (RD)
compuesta por harina de maiz, aztcar, ger-
men de trigo, sal, leche en polvo y agar-agar;
IT) sustitucién de grasa vegetal hidrogenada
(SHVF; los valores de grasa presentes en la
dieta RD fueron reemplazados por HVF en
la misma proporcién); III) HVF10% (RD con
10% HVEF); y IV) 20% HVF (RD con 20%
HVF). Las moscas se colocaron en las die-
tas durante un periodo de 7 dias. Después,
se retiraron las progenitoras, dejando solo los
huevos y las larvas en el medio. Después de
la eclosion de la generacién filial 1 (F1), las
moscas se transfiriero a una RD y después
de 1 a 3 dias se sometieron a pruebas para
evaluar el aprendizaje y la memoria usando
el ensayo de supresién de fototaxis aversi-
va, segiin la metodologia de Ali et al. (2011).
Luego, las moscas fueron anestesiadas, sacri-
ficadas y decapitadas. Las cabezas se utiliza-
ron para evaluar la actividad de AchE, utili-
zando el método de Ellman et al. (1961) y la
cantidad de la proteina Shank por Western
blot, segiin la metodologia de Guerra et al.,
(2012). La exposicién a las grasas trans per-
judicé el aprendizaje en las concentraciones
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de 10% y 20%, en comparacién con el grupo
RD (one-way Kruskal-Wallis; p=0,0007) y
también condujo a una reduccién de la me-
moria de 6 y 24 horas en todas las concentra-
ciones evaluadas en comparacién con el gru-
po RD (one-way Kruskal-Wallis; p=0,0001;
p=0,0002). Las grasas trans provocaron una
disminucién de la actividad de la AchE en to-
das las concentraciones evaluadas en compa-
racion con el grupo RD (one-way ANOVA;
Fs, 29=28,72; p<0,0001) y en concentraciéon
del 20% provocé una reduccién en la proteina
Shank en comparacién con el grupo RD (one-
way ANOVA; F 10=3,332; p=0,0646). Asi,
mostramos que el consumo temprano de gra-
sas trans puede conducir a un deterioro cog-
nitivo y cambios en proteinas asociadas con
el sistema colinérgico y plasticidad sinéptica.
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La ivermectina es un medicamento destina-
do al tratamiento de parasitos y lombrices.
Este farmaco fue ampliamente utilizado en
el tratamiento de la COVID-19, aunque se
demostré su ineficacia en el tratamiento de
la COVID-19. Los estudios demuestran que
el uso exacerbado de este medicamento pue-
de causar problemas de visién, neurotoxi-
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cidad, dafho hepatico, reacciones cardiovas-
culares, dermatoldgicas, neuromusculares
y gastrointestinales. Debido al alto uso de
lvermectina para tratar el COVID-19, es ne-
cesario evaluar su toxicidad. Asi, el objetivo
de este estudio fue evaluar el efecto téxico de
la exposicién a Ivermectina en un modelo in
vivo de Drosophila melanogaster. Las mos-
cas se mantuvieron a 25 °C y 60% de hu-
medad relativa, en un ciclo de luz/oscuridad
de 12 horas cada uno. Alimentado con una
dieta estandar. Se dividieron en 6 grupos de
50 moscas, de ambos sexos, con 3-4 dias de
edad: control, 0,003 uM, 0,01 uM, 0,03 uM,
0,1 UM y 0,3 uM. Se expusieron al trata-
miento durante 48 horas, y cada 24 horas se
contaron las moscas muertas. Posteriormen-
te, las moscas fueron sometidas a las prue-
bas conductuales de Geotaxis negativo para
evaluar la actividad locomotora ya la prueba
de campo abierto para evaluar la actividad
exploratoria. El andlisis estadistico se rea-
liz6 utilizando el software GraphPad Prism
versién 8 y analisis de varianza unidireccio-
nal (ANOVA). La normalidad de los datos se
analizé mediante la prueba de Shapiro-Wilk.
Se utilizé la prueba de comparacién multiple
de Bonferroni. El porcentaje de supervivencia
se determind mediante la prueba de rangos
logaritmicos (Mantel-Cox). Los valores de p
<0,05 se consideraron estadisticamente sig-
nificativos. El analisis estadistico mostrd un
efecto significativo para el factor de interac-
cién, mostrando que la exposicién a la iver-
mectina durante 48 horas disminuy¢ la su-
pervivencia de la mosca [p<0,05], asi como
aumenté el tiempo de escalada en la prue-
ba de Geotaxis negativa [F (5,24) = 1745;
p<0,05], y disminuy6 el nimero de cruces en
la prueba de campo abierto [F(5,24) = 85,74;
p<0,05]. Las comparaciones post hoc demos-
traron que la ivermectina en concentraciones
de 0,003 uM, 0,01 uM, 0,03 uM, 0,1 uM y
0,3 uM disminuy6 el porcentaje de supervi-
vencia en comparacién con el grupo control,
y que la ivermectina en concentraciones de
0,03 uM, 0,1 uM y 0,3 uM aumentd tiempo
de escalada y que a concentraciones de 0,01
uM, 0,03 uM, 0,1 uM y 0,3 uM disminuyd el
nimero de cruces respecto al grupo control.
La ivermectina provocd un efecto téxico so-
bre la supervivencia y el comportamiento de
Drosophila melanogaster. Estos resultados
promueven un mayor conocimiento sobre la
toxicidad de la ivermectina, contribuyendo a



estudios que relatan que el uso de este far-
maco provoca diversos perjuicios.
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La exposiciéon diaria a Flior (F) depende
principalmente de la ingesta del mismo a
través del agua de bebida. La regién Chaco
Pampeana presenta acuiferos, en las zonas
rurales y peri-urbanas, con contenido de F
que en promedio van de 5 a 10 mg/l, gene-
rando un riesgo en la poblacién. En los ulti-
mos anos se ha asociado al F a diversos des-
6rdenes neuroconductuales cuando las crias
de ratas son expuestas durante la gestacién
y la lactancia, ya que atraviesa la placenta y
est4 presente en la leche materna. Las bases
moleculares de dicha neurotoxicidad del de-
sarrollo no estan completamente dilucida-
das. Con el presente estudio nos propusimos
evaluar el estado depresivo y las alteraciones
oxidativas en la corteza prefrontal de crias
de ratas perinatalmente expuestas. Estudia-
mos en crias hembras de ratas de 90 dias
de edad, expuestas durante el desarrollo a 5
y 10 mg/L F en el agua de bebida, el estado
depresivo mediante la prueba de nado forza-
do. El grupo control recibe agua de red. En
cuanto al estado antioxidante, determinamos
la actividad de la enzima catalasa y el conte-
nido de tioles totales en la corteza prefrontal
mediante métodos espectrofotométricos. La
exposicion a F durante el desarrollo neuronal
produce un comportamiento depresivo de las
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crias de ratas hembras adultas, evidenciado
con un aumento del tiempo de inmovilidad
y una disminucién del tiempo de nado en el
forced swim test para las dos concentracio-
nes evaluadas (ver tabla).

Grupo Tiempo de inmovilidad (seg) Tiempo de nado (seg)
Control 76,4 + 6,6 178,1 + 3,7
F 5mg/L 1236 + 84 126,0 + 8,7
F 10 mg/L 133,3+9,4 1249 +78

Se observo, ademads, una disminucién signi-
ficativa (p<0,05) de la actividad de catalasa 'y
del contenido de tioles totales (ver tabla), en
la corteza prefrontal cuando las crias fueron
expuestas a 5 y 10 mg/L. F comparado con
los controles.

Grupo Catalasa (k/mg prot) 10| Tioles totales (umol/mg prot)
Control 1,51 £ 0,08 0,100 + 0,001
F 5 mg/L 0,48 + 0,04 0,082 + 0,001
F 10 mg/L 0,92 +0,18 0,087 + 0,002

Los datos indican que la exposicién tempra-
na a F, a niveles ambientalmente relevantes,
produce un comportamiento depresivo en
las crias hembras adultas asociado a una dis-
minucion de la capacidad antioxidante en la
corteza prefrontal, drea cerebral involucrada
en los desérdenes depresivos. Tomar con-
ciencia de la neurotoxicidad producida por F
en las crias expuestas durante el desarrollo
pre y postnatal podré ayudar a concientizar
a la poblacién de la importancia de la cali-
dad de agua de bebida durante la gestacién
y la lactancia, asi como tomar las medidas
preventivas necesarias para evitar los dafos
producidos en el sistema nervioso central.
Financiamiento: PGI 24/B289, PICT 2018-1972
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La microcistina-LR (MC-LR) es la principal
toxina producida por varias especies de cia-
nobacterias presentes en reservorios hidricos
utilizados como fuente de agua potable y re-
creacional. Durante anos, la MC-LR ha sido
considerada una hepatotoxina, sin embargo,
se ha demostrado su capacidad para atrave-
sar la barrera placentaria y la hematoencefa-
lica, por lo que resulta imprescindible el estu-
dio de sus efectos téxicos sobre otros 6rganos
y sistemas. El objetivo de este trabajo fue eva-
luar la neurotoxicidad de la MC-LR sobre los
niveles de ansiedad de ratones expuestos pre-
natalmente. Dos grupos de hembras prena-
das de ratén CF1 recibieron por via oral una
dosis diaria de 1,5 ug/kg y 3 ug/kg de MC-
LR durante los dias 7 a 13 de gestacién. Un
tercer grupo, tratado como control, recibid
agua destilada. A los 45 dias de edad, cada
una de las crias fue colocada y monitoreada
durante 5 minutos en el laberinto en cruz ele-
vado (Elevated Plus Maze), dispositivo cons-
tituido por dos brazos cubiertos (BC) y dos
brazos abiertos (BA) interconectados por una
zona central, elevados a 50 cm del suelo. Da-
do que los espacios abiertos generan temor en
los roedores, se espera observar menor con-
ducta exploratoria en los BA. No se obser-
varon diferencias significativas en el ntume-
ro total de ingresos a BA y BC, tanto de crias
machos y hembras expuestas prenatalmente
a ambas dosis de MC-LR con respecto al con-
trol, lo cual indicaria que el nivel de actividad
manifestado durante la prueba fue similar en
todos los grupos. Se observé que las hembras
expuestas a 1,5 ug/kg tuvieron un porcenta-
je de permanencia en BA significativamen-
te mayor que el grupo control (22,6% + 16,1
y 42% + 6,1, respectivamente; p=0,008),
mientras que las expuestas a 3 pg/kg de MC-
LR también permanecieron mas tiempo en
BA con respecto al control, pero sin resultar
una diferencia estadisticamente significativa
(10,5% + 6,8 y 4,2% + 6,1, respectivamen-
te). Estos resultados reflejan una alteracion
sobre el nivel de ansiedad de dicho grupo, ya
que un mayor tiempo de permanencia ex-
plorando los BA representa un efecto ansio-

82

litico, el cual pareceria ser dependiente de la
dosis y del sexo, puesto que las crias machos
expuestas a ambas dosis de MC-LR no mos-
traron diferencias significativas respecto al
control en este parametro (7,9% + 12,3; 9,9%
+ 17,7 vy 5,1% + 4,4 respectivamente). Los re-
sultados obtenidos muestran afectacién de la
funcionalidad del sistema nervioso de ratones
de 45 dias expuestos a MC-LR durante el pe-
riodo de desarrollo gestacional de dicho sis-
tema, poniendo en evidencia la necesidad de
ampliar y profundizar el estudio de los efectos
téxicos de las microcistinas, mas aun, consi-
derando el aumento sistematico de los flore-
cimientos de cianobacterias toxigenas ocurri-
dos en los ultimos afnos.

Proyectos: PIO CONICET-UNS (20720150100019CO) y PGI-
UNS (24/B289).
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Las plantas se han utilizado en medicina des-
de tiempos muy antiguos. La presencia diver-
sa de compuestos existentes ha permitido el
tratamiento y cura de diversas enfermedades.
La composicién quimica de las plantas me-
dicinales depende de factores como las dife-
rencias genéticas y ecoldgicas, la variacion en
las partes de las plantas utilizadas, la calidad



del suelo, la exposicién al ambiente aéreo y el
tiempo de cosecha. Los compuestos presen-
tes en las plantas tienen accién protectora y/o
toxica, requiriendo estudios de evaluacién to-
xicoldgica de las plantas. La planta Bougain-
villea es un género nativo de América del Sur
que pertenece a la familia Nyctaginaceae y
tiene su uso en la medicina popular generali-
zada debido a la presencia de metabolitos se-
cundarios. Sin embargo, los estudios in vivo
sobre la evaluacion toxicologica de esta planta
no tienen precedentes. Por lo tanto, este es-
tudio tuvo como objetivo evaluar el potencial
toxicolégico del extracto hidroalcohdlico de
las brécteas de Bougainvillea glabra Choisy
(BBGCE). Se utilizaron ratas Wistar hembra
con 90 dfas mantenidas con dieta estandar,
agua potable ad libitum y fotoperiodo de 12
horas. Se dividieron en los siguientes gru-
pos (n=3/grupo): G1. Control; G2. 50; G3.
150; G4. 300; G5. 500; G6. 1000; G7. 2000
mg BBGCE/kg de animal. Los animales re-
cibieron una dosis tnica del extracto y fueron
observados durante 14 dfas. Este estudio fue
aprobado por el Comité de Etica Animal de
la Universidad Federal del Pampa, protocolo
numero 001/2022. Después de este periodo,
los animales fueron anestesiados y sacrifica-
dos, y los érganos fueron recolectados. El hi-
gado, el rindn y el cerebro se utilizaron para
la evaluacién toxicoldgica mediante la deter-
minacién de los niveles de peroxidacién lipi-
dica (TBARS), enzimas antioxidantes (SOD
y TAC) y el andlisis histopatoldgico del higa-
do y el rifién. En comparacién con el control,
los resultados mostraron que la exposicién
a BBGCE aument6 la peroxidacién lipidi-
ca (p<0,01) en los grupos G3, G5 y (p<0,05)
en G7 en el higado. Lo mismo ocurri6 en el
rifién en los grupos G3 y G7 (p<0,05). En el
cerebro, observamos una reducciéon en el da-
no lipidico en G6 (p<0,05) y G7 (p<0,01). En
cuanto a la actividad de la enzima SOD, hu-
bo un aumento en el higado en G6 (p<0,05),
en el rindén en G5 (p<0,05); asi como en el ce-
rebro en los grupos G5, G6 y G7 (p<0,001).
CAT aumento6 en G6 (p<0,05) en el cerebro.
En el andlisis histopatolégico no hubo dafio
a los tejidos hepatico y renal, presentando ar-
quitectura normal en todos los grupos. Por lo
tanto, nuestros datos demuestran que BBG-
CE puede estar presentando efectos prooxi-
dantes a dosis mas altas en vista de los para-
metros evaluados.

Agradecimiento: UNIPAMPA, CAPES, CNPQ.
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El uso de plantas medicinales sigue siendo
una préactica comun a la que muchas perso-
nas recurren sin conocer los posibles riesgos.
Muchas especies de uso popular no cuen-
tan con estudios toxicoldgicos que avalen su
inocuidad, por lo que el presente trabajo tu-
vo como objetivo evaluar la inocuidad de una
ingestién repetitiva de la planta medicinal
Aloysia gratissima (Gillies & Hook) Tronc.,
conocida como Garupd, y su componente
mayoritario, el flavonoide rutina, y un posi-
ble efecto hepatoprotector. Para ello se reali-
z6 la caracterizacion del extracto de las hojas
de la planta, la extraccion se realizé en frio,
con agua destilada, durante siete dias, se en-
contrd un total de 37 compuestos del meta-
bolismo secundario, de los cuales 25 fueron
identificados, muchos con potencial antioxi-
dante ya descrito en la literatura. Para eva-
luar su seguridad, 25 ratas Wistar machos y
25 hembras se dividieron en 5 grupos expe-
rimentales: el grupo control (C) se tratdé con
solucién salina, se administré rutina a do-
sis de 50 mg/kg (R50) o 100 mg/kg (R100),
el extracto acuoso de A. gratissima con 100
mg/kg (AG) y el cotratamiento recibié 50
mg/kg de extracto y 10 mg/kg de rutina
(AG+R), la administracién fue diaria, por
sonda, durante 15 dias. Con €l fin de evaluar
su efecto hepatoprotector, los animales tenfan
un proceso inflamatorio crénico iniciado a
través de i.p. de lipopolisacarido de Escheri-
chia coli (LPS), a una dosis de 1 mg/mL. El
conteo diferencial de leucocitos presentes en
sangre periférica mostrd que los grupos tra-
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tados presentaron niveles de células de defen-
sa dentro de los valores de referencia, mos-
trando que, aparentemente, no se establecid
ningun proceso inflamatorio sistémico, ni por
la ingesta de los tratamientos ni por la admi-
nistraciéon de LPS. El mismo comportamiento
se observo en los niveles séricos de proteina
C reactiva. Al analizar su potencial hepato-
protector, a través del conteo diferencial de
leucocitos hepéticos, se confirmé la ausencia
de respuestas téxicas a los tratamientos, ya
que los valores de monocitos, considerados
precursores de macréfagos, que se relacio-
nan con eventos de inflamacién, se redujeron
en los grupos R50, R100 y AG, comparado
con los controles. El resultado se mantiene
al cuantificar los valores de infiltrados infla-
matorios en los cortes histolégicos del higa-
do, presentando los machos un descenso del
mismo en los grupos R100, AG y AG+R, y
en hembras en los grupos R100 y AG+R, de-
mostrando un efecto hepatoprotector del tra-
tamiento. Cabe recordar que en el cotrata-
miento los compuestos se administraron en
menor cantidad que por separado, mostrando
un efecto sinérgico y potenciador entre am-
bos. Asi, se puede sugerir la seguridad de los
tratamientos utilizados, asi como su potencial
antiinflamatorio y hepatoprotector.
Agradecimiento: A FAPERGS, CAPES e a Unipampa por la pro-
mocion brindada.
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La ivermectina es un farmaco del grupo de
los antiparasitarios con accién sobre diversos
gusanos y parasitos como nematodos, espe-
cialmente Strongyloides stercoralis, ademas
de combatir 4caros como Sarcoptes scabiel,
entre otros. Este farmaco ha sido amplia-
mente utilizado off label en el tratamiento de
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infecciones de COVID-19 lo que ha desperta-
do el interés por el estudio de sus efectos en
el organismo. Asi, el objetivo de este estudio
fue investigar el efecto de la ivermectina
sobre la actividad locomotora y la actividad
de la Acetilcolinesterasa (AChE) en ratas
Wistar hembras. El test de campo abierto es
una técnica cominmente utilizada en la in-
vestigacion del comportamiento para eva-
luar la actividad locomotora y exploratoria
en animales de laboratorio, que puede verse
alterada por sustancias que causan toxicidad
en areas del cerebro que implican el control
motor y la coordinacién. La enzima acetil-
colinesterasa (AChE) también es el objetivo
de muchas sustancias téxicas, ya que des-
empena un papel importante en la transmi-
sién de los 1impulsos nerviosos en los seres
humanos y otros animales. Es responsable
de la descomposicién del neurotransmisor
acetilcolina, lo que permite que las senales
nerviosas se transmitan correctamente en-
tre las células nerviosas. En este estudio, se
administré ivermectina a ratas Wistar hem-
bras (diez animales por grupo experimen-
tal) diariamente durante 5 dias a una dosis
de 12 mg/kg por via intragastrica. Tras 24
h de la ultima administracién, los animales
fueron sometidos al test de campo abierto
para evaluar la funcién locomotora. La do-
sis elegida, el tiempo de administracién y de
evolucion se basaron en los datos bibliogra-
fico encontrados para el tratamiento offlabel
del COVID-19. Inmediatamente después de
la prueba de comportamiento, se practico la
eutanasia a los animales y se midié espec-
trofotométricamente la actividad enzimaéti-
ca en la corteza cerebral (registro 03/2022
del comité ético). El analisis estadistico Ano-
va de una via seguido de la prueba posterior
de Tukey reveld que la ivermectina redujo
25,2% de la actividad locomotora de los ani-
males en comparacién con el grupo de con-
trol (p<0,05), pero no alter6 la actividad de la
acetilcolinesterasa en la corteza de estos ani-
males (p>0,05). En este contexto, nuestros
resultados apuntan a un déficit locomotor in-
ducido por la ivermectina, que no parece es-
tar involucrado con la actividad de la acetil-
colinesterasa. Asi pues, se estan realizando
nuevos estudios para comprender mejor el
mecanismo por el que la ivermectina induce
un déficit locomotor en los ratones.
Agradecimiento: a todos los que contribuyeron de alguna forma a
la realizacién de este trabajo. AUNIPAMPA, Capes, CNPqyFapergs.
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Un evento toxico extraordinario por sus con-
secuencias ocurrié durante la primavera de
2022 en la zona de Peninsula de Valdés, ori-
ginado por el dinoflagelado Alexandrium ta-
marense/catenella complex productor de To-
xinas Paralizantes de Moluscos (TPM). El
nivel de TPM medido por bioensayo en bi-
valvos alcanzé 107 000 UR, siendo 400 UR
el limite maximo permitido y, por lo tanto, se
decret6 una veda para su consumo y comer-
cializacién. Entre el 24 de septiembre y el 11
de octubre de 2022 se registraron 30 balle-
nas muertas (Eubalaena australis) en el Gol-
fo Nuevo, Peninsula Valdés, y se observé un
numero no determinado de pingiiinos, aves y
otros organismos afectados. Cantidades de-
tectables de TPM fueron halladas en 19 de
las 24 muestras de ballenas, evidenciando
que ingirieron y metabolizaron estas toxinas.
Se hallé TPM en el contenido intestinal, san-
gre, orina, heces y otros tejidos/fluidos. La
toxina mas frecuente fue saxitoxina (STX), y
la mayor concentracién de TPM se determi-
né en el contenido intestinal de un ejemplar
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de ballena hembra adulta hallada el 29 de
septiembre (696 ugr STX eq. kg'). A diferen-
cia de las ballenas, el fitoplancton, organismo
productor, y los bivalvos (cholgas y almejas),
contenian altas concentraciones de gonyau-
toxinas GTX1 y GTX4 (65-85%) indicando
diferentes rutas de metabolizaciéon de estas
toxinas. Otros organismos hallados muertos,
un ejemplar de lobo marino (Otaria flaves-
cens), pingiiinos de Magallanes (Spheniscus
magellanicus) y otras aves marinas dieron
positivo en el anélisis de TPM.
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A fines del verano de 2022 ocurrié en el ca-
nal Beagle un evento téxico con elevada
concentracién de Toxina Paralizante de Mo-
luscos (TPM) en el plancton, asociada al di-
noflagelado Alexandrium tamarense/catenella
complex. Debido a que es una zona dedica-
da al cultivo de bivalvos, se decretdé una ex-
tensa veda a la recoleccién, comercializa-
cién y consumo. El evento, excepcional por
su magnitud, fue vinculado a la mortandad
de numerosas aves marinas, al arribazén de
langostilla y a la muerte de otros organis-
mos no marinos, como el caso particular de
un zorro colorado. Se analizaron muestras
de diversos organismos hallados muertos
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de gaviotas cocineras, cormoranes imperia-
les, pingiiinos magallanicos y de vincha, una
falsa orca, un zorro colorado y un carancho.
Ademas, con el objetivo de conocer los vec-
tores de intoxicacion se analizaron muestras
de langostilla y sardina. El anédlisis de TPM
se realizé por HPLC-FL siguiendo el método
de Oshima. En todos los organismos estudia-
dos se detectaron toxinas en un rango que fue
desde 15 a 26 663 pg STX eq keg-1. Las toxi-
nas halladas fueron gonyautoxinas, saxitoxi-
na (STX) y sus analogos, siendo STX la més
frecuente. Diferente perfil téxico fue determi-
nado en distintos tejidos de un mismo indi-
viduo indicando transformaciones metabd-
licas. Ademas, se observd una concentracion
y perfil de TPM variable en los organismos
afectados, evidenciando diferente capacidad
de acumulacion y transformaciéon. La maxima
toxicidad en aves se hall6 en el contenido es-
tomacal de un pingtliino papua (3 227 ug STX
eq kg1), mientras que en el higado la toxici-
dad fue dos érdenes de magnitud menor (43
ug STX eq kg!). La presencia de TPM apoya
la hipétesis de que estos organismos murieron
intoxicados a causa de las toxinas del dinofla-
gelado a través de vectores como la langostilla.
Agradecimiento: La financiacion fue proporcionada por INIDEP y
por los proyectos PICT-2020- SERIEA-01519, Res. 03-2022, Pro-
yecto Pampa Azul PIDT 2022 -A22 a IS.
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Desde principios del siglo pasado, produc-
tores y veterinarios de América del Norte
han asociado fallas reproductivas en bovi-
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nos con el consumo de diferentes coniferas.
La enfermedad fue reproducida experimen-
talmente al ofrecer aciculas de Pinus pon-
derosa a bovinos produciendo aborto, naci-
mientos prematuros y retencién de placenta.
Posteriormente, se logré identificar al Aci-
do Isocuprésico (ICA) y sus metabolitos co-
mo los toxicos responsables. Con el objetivo
de contribuir al conocimiento y mejorar el
diagnéstico integral de los abortos en bovi-
nos en Argentina, se reportan dos brotes de
pérdidas reproductivas en bovinos asociados
al consumo de coniferas en la Patagonia. En
ambos brotes, se registraron un aumento en
las tasas de aborto y/o muerte perinatal co-
rrespondientes al 29,6% y 9,6%. Se llevé a ca-
bo la investigacién diagnéstica para determi-
nar las causas de las pérdidas reproductivas.
Mediante diferentes analisis seroldgicos, mi-
crobioldgicos, moleculares e histopatoldgicos
sobre fetos y terneros se descarté la presencia
de los principales agentes infecciosos aborti-
génicos. Muestras de fluidos fetales y sueros
de las madres analizadas por medio de cro-
matografia gaseosa (CG-MS) para la detec-
cion de Acido Tetrahidrogalatico (THAA),
un metabolito del ICA. En los potreros donde
pastoreaban los animales y se produjeron los
problemas, fueron recolectadas muestras de
diferentes especimenes de Pinus ponderosay
Pinus contorta, secadas a temperatura am-
biente, molidas y enviadas al Poisonuos Plant
Research Laboratory (USDA) para el anéli-
sis toxicolégico de ICA. En fluidos maternos
y fetales se determinaron metabolitos pro-
medio de 11,5 y 4,02 ppm THAA, mientras
que en las aciculas se encontré el principio
toxico en una concentraciéon de 0,5 y 0,31%
ICA, confirméndose que los brotes se debie-
ron al consumo de Pinus ponderosa. Es de
notar que, en todos los fetos-terneros evalua-
dos por histopatologia no se observaron le-
siones que permitan orientar al diagnéstico.
Esto explicaria la teoria de que los abortos
por consumo de coniferas estarian inducidos
por un efecto farmacolégico sin tener una ba-
se patologica. Investigadores americanos in-
dican que el parto es desencadenado por la
disminucién progresiva del flujo sanguineo
uterino causado por los efectos vasocons-
trictores del ICA y sus metabolitos. Por otra
parte, investigaciones orientales sugieren que
los téxicos intervienen en la estereogénesis,
limitando la producciéon de progesterona la
cual es una hormona elemental para mante-



ner la prefiez. Sin embargo, hasta la fecha se
desconoce el mecanismo de accién del ICA y
sus metabolitos en la induccién del aborto, 1i-
mitando asi el avance de las investigaciones
en la busqueda de tratamientos con el fin de
mitigar las pérdidas ocasionadas por el con-
sumo de coniferas.
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En la Patagonia, el consumo de la grami-
nea Festuca argentina asociada a enddfitos
fungicos Epichloé (E+) causa un sindrome
tremorgénico en el ganado llamado Mal de
Huecu. Esto se debe a que, en la interaccién,
el hongo sintetiza indol-diterpenos (IDTS).
Existen técnicas moleculares para la detec-
cién de genes que codifican enzimas impli-
cadas en la sintesis de IDTs, que tienen el fin
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de predecir el potencial toxigénico del endéfi-
to asociado a la pastura. Sin embargo, un re-
querimiento en la amplificaciéon de estos ge-
nes es que se realice a partir de muestras de
ADN ftingico con concentraciones conocidas.
Para esto se debe aislar al hongo y realizar la
extraccion de ADN. Recientemente, hemos
detectado que el endéfito de F. argentina es
aislable solo en 2 de 8 poblaciones analiza-
das (detecciéon microscopica positiva del en-
défito). Por lo cual, el objetivo del trabajo es
describir un método que permita cuantificar
la concentracion de ADN fungico presente
en muestras in planta, sin necesidad de culti-
vo del enddfito, con el fin de detectar el perfil
toxigénico del pastizal. Se trabajé con ADN
fingico puro extraido mediante kit comercial
(ZymoResearch®) de una colonia endofitica
cultivada proveniente de una poblacién de F.
argentina (E+ aislable). El ADN de las mues-
tras in planta fue extraido mediante el méto-
do Doyle & Doyle a partir de dos poblaciones
de F. argentina (E+ aislable), cuatro pobla-
ciones de F. argentina (E+ no aislable) y una
poblacién de F. pallescens (E-: sin endéfito).
Para disenar el patrén de concentraciones de
ADN ftngico se colocaron en la reaccién de
amplificacién concentraciones conocidas de
ADN fungico puro. Para la amplificacién se
utilizoé el gen housekeeping calM. Las imé-
genes del gel de agarosa fueron procesadas
con el programa GelAnalyzer 19.1, donde se
cuantific el ADN ftngico en las muestras in
planta mediante un modelado lineal del bri-
llo de banda. Finalmente se amplificaron los
genes de sintesis de IDTs seguin protocolo. La
amplificaciéon de calM permitié discriminar
entre plantas E+ y E-, detectando la presen-
cia de enddfitos solo en las plantas infecta-
das. El modelo basado en el brillo de banda
de amplificacién en F. argentina E+, permi-
ti6 determinar la concentracién de ADN de
las muestras in planta, de 0,4 a 2,7 ng/ul. de
ADN ftngico. El perfil toxigénico fue idéntico
en todas las poblaciones de F. argentina, po-
sitivo para los genes ItmG, ItmB, ItmP, ItmF
y negativo para ltmE. El método preanalitico
sugerido es eficaz para detectar la presencia
de endéfitos Epichloé en pastizales naturales
de F. argentina, cuantificar el ADN fungico in
planta y caracterizar toxigénicamente pobla-
ciones de F. argentina a partir de dicho ADN.
Financiamiento: PICT 2017-0900 y 2020-01484 (FONCyT),
PD114 (INTA).



Acta Toxicol. Argent. (2023) 31(Suple): 34-120

Efecto sobre la viabilidad celular del
procinético y antiemético Levosulpirida en
linfocitos de sangre periférica canina
Effect on cell viability of the prokinetic and
antiemetic levosulpiride in canine peripheral
blood lymphocytes

Mendez Moran, Denisse N.'?; Castro, Liz A.% Padula, Gisel*?;

Seoane, Analia'

IGEVET-CONICET-UNLP. 60 y 118, La Plata(1900), Bs. As. Ar-
gentina . ?Facultad de Ciencias Veterinarias, Universidad Nacional
de Asuncién. Campus-UNA, Km11, San Lorenzo (2169), Para-
guay. *Facultad de Ciencias Naturales y Museo, UNLP. 60 y 120,
La Plata(1900), Bs. As. Argentina.

aseoane@fcv.unlp.edu.ar

Palabras clave: Levosulpirida; Viabilidad
celular; Caninos; In vitro.

Los procinéticos son un grupo heterogéneo
de fArmacos que estimulan la contraccion del
musculo liso, mejoran el vaciamiento gés-
trico e incrementan la motilidad digestiva.
Algunos estudios han demostrado que la le-
vosulpirida es eficaz en el tratamiento de di-
versas enfermedades como la dispepsia (fun-
cional u organica), entre otras; en este sentido
se ha demostrado su superioridad en el tra-
tamiento de la dispepsia funcional frente a
otros fA&rmacos como domperidona y meto-
clopramida. Este compuesto es utilizado fre-
cuentemente en humanos pero hasta aho-
ra no ha sido empleado en perros. Dado que
algunos autores sugieren que la levosulpiri-
da deberfa considerarse entre los farmacos
de eleccién en el tratamiento de la dispepsia
funcional en la especie canina, se vuelve in-
teresante corroborar su inocuidad. El presen-
te trabajo forma parte de un protocolo in vi-
tro desarrollado para tal fin. Considerando
como hipétesis de trabajo que el tratamiento
con levosulpirida serd inocuo para los ani-
males, se propuso la evaluacién de la viabili-
dad celular resultante luego de la exposicién
a dicho compuesto de linfocitos de sangre pe-
riférica canina cultivados in vitro. Se llevé a
cabo el ensayo MTT, en el que se cuantifica
la actividad de la enzima NAD(P)H por es-
pectrofotometria para inferir la proporcién
de células viables. Se obtuvieron muestras de
sangre periférica de perros que concurrieron
al Hospital escuela de la FCV-UNLP y cu-
yos propietarios firmaron un consentimien-
to informado. La sangre entera fue cultivada
a 37 °C durante 72 hs utilizando como me-
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dio base al HAM F12, con suero fetal bovino
(10%), antibidticos (60 UI de Penicilina y 50
ug/ml de Estreptomicina) y fitohemaglutini-
na (100 pg/ml). El tratamiento con levosulpi-
rida se realizé durante las tltimas 24 hs., se
utilizaron concentraciones inferiores, equiva-
lentes y superiores a la dosis terapéutica re-
comendada (1,3 mg/kg) extrapoladas al vo-
lumen del medio de cultivo. Los tratamientos
fueron: 1) Control negativo (CN); 2) Control
del diluyente (CD, 7,5 uL de etanol); 3) Le-
vosulpirida 1 (LS1, 10 pg/mL); 4) Levosul-
pirida 2 (LS2, 20 ug/mL); 5) Levosulpirida
3 (LS3, 40 pg/mL) y Levosulpirida 4 (LS4,
80 pg/mL) y Control positivo (CP, con etanol
10%). Se realizaron 3 repeticiones y luego se
calcularon la media y el desvio estandar. Los
resultados evidenciaron que la suplementa-
cién con diferentes combinaciones de levo-
sulpirida resulté inocua para los cultivos. Por
ello proponemos continuar la evaluaciéon rea-
lizando ensayos de genotoxicidad para com-
probar si levosulpirida no induce dafio en el
ADN en las dosis estudiadas.
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Las intoxicaciones provocadas por plantas
toxicas, incluidas especies ornamentales y
malezas, ocurren con frecuencia en especies
animales de interés veterinario. Estas provo-
can dafos econdémicos considerables cuan-
do afectan a un ntmero importante de ani-



males, o bien a un solo individuo con valor
econémico o sentimental. Son comunes en
rumiantes y cerdos, y en ocasiones afectan
también a los equinos. Los caballos tienen un
gusto y olfato muy refinado, raramente con-
sumen plantas téxicas en forma directa, en
esta especie las fito-intoxicaciones ocurren
debido a la ingestién de alimento contami-
nado con partes vegetales de especies dafi-
nas. Datura ferox L. (Solanaceae), conocida
en Argentina como “‘chamico”, es una planta
anual que alcanza 20-60 cm de altura, gla-
bra, tallos erectos y ramificados; hojas alter-
nas ovadas, de 5-15 cm de largo por 15 cm
de ancho, glabras, de color verde claro a os-
curo; flores grandes, blancas; capsulas ovoi-
des, cubiertas de espinas de 4,5 cm de largo;
sus semillas son reniformes, negruzcas, as-
peras, de 4-5,5 mm de largo por 3-4 mm de
ancho. En este trabajo se describe un caso fa-
tal en un caballo de Ayacucho, Buenos Aires
debido a la ingestién de granos de maiz con-
taminados con gran cantidad de semillas de
chamico. Al momento de la consulta el ani-
mal presentaba alteracién del sensorio, sig-
nos de dolor abdominal, se lo medicé de ma-
nera sintomatica. Posteriormente desarroll6
gran excitacion, comenzo a correr sin control,
salté alambrados y rompié diferentes objetos
en la galerfa de una vivienda. Con el trans-
curso de las horas desmejoré y finalmente
murid. Se procedié a la necropsia. Muestras
de contenido gastrico y del alimento sospe-
choso fueron recibidas en el Laboratorio de
Bioquimica de la Facultad de Ciencias Veteri-
narias, UNLP. La observacién a ojo desnudo
de ambas muestras permitié visualizar semi-
llas de forma reniforme, de color oscuro, se-
mejantes a las de D. ferox. Mediante la com-
paracién del material recibido con patrones
disponibles en el laboratorio se pudo con-
firmar la identidad de semillas de chamico.
Ademas de la anamnesis, los signos observa-
dos durante el curso de la intoxicacién y los
hallazgos de necropsia, la observacién del ali-
mento problema y el andlisis de muestras de
contenido estomacal fueron claves para arri-
bar al diagnéstico. Los estudios complemen-
tarios de laboratorio, como los realizados en
el presente caso, permiten a los médicos ve-
terinarios emitir un diagnéstico certero.

Brote de intoxicacion con Vicia villosa en
bovinos: presentacién atipica
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Vicia villosa (Fabaceae) es una leguminosa
anual, que generalmente se cultiva consocia-
da a otras gramineas, utilizada como forraje-
ra y como cultivo de servicio. La intoxicacién
con V. villosa en bovinos se presenta tras
pastoreo de la especie vegetal en floracién
(primavera-verano), caracterizada por un
cuadro crénico sistémico. El téxico respon-
sable es desconocido. Se han descrito varios
factores que podrian determinar la toxicidad
de V. villosa: estado fenolégico (floracion), ex-
posicién previa de los animales, edad (ma-
yores a 2 afos) y raza (Holstein y Aberdeen
Angus), entre otros. En este trabajo se des-
cribe un brote de intoxicacién con V. villosa
en bovinos en mayo (otono) del 2022 en un
establecimiento agricola-ganadero ubicado
en Olavarria, Buenos Aires, al que acudio el
Servicio de Diagndstico Veterinario Especia-
lizado (SDVE) de INTA Balcarce. El rodeo
estaba compuesto por 450 vacas adultas y
115 terneros, Aberdeen Angus. Estos habian
pastoreado V. villosa (sembrada primera se-
mana de febrero) consociada con Avena sati-
va desde el 21 de abril hasta el 16 de mayo, y
presentaron signos clinicos el 23 de mayo. Se
vieron afectadas 50 vacas (11%, 50/450), con
epifora, prurito, anorexia y dermatitis. Mu-
rieron 14 de las vacas afectadas (28%, 14/50)
y se registraron 5 abortos. En el examen
post-mortem de una de las vacas afectadas
se observo: linfoadenomegalia generalizada,
esplenomegalia, multiples focos blancos con
tendencia a colaescer en miocardio, y punti-
llado blanco multifocal generalizado en su-
perficie del rifién que se extendian en forma
de “lineas” en profundidad (corteza y médu-
la). Microscépicamente habia inflamacién
granulomatosa multisistémica afectando co-
razén, rindn, pancreas, linfonddulos, glandu-
la adrenal, glandula mamaria y tiroides. Los
datos de anamnesis donde se evidencié el
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consumo de V. villosa y los hallazgos clinico-
patolégicos permiten confirmar un cuadro
de intoxicacién por Vicia. A nuestro conoci-
miento, es el primer reporte de intoxicaciéon
en otono en estado vegetativo en bovinos. Al
momento de la visita, V. villosa no presenta-
ba floracién, lo que difiere con los reportes
previos donde la intoxicacién se dio tras su
consumo en floracién. Sin embargo, las tem-
peraturas durante ese periodo fueron sufi-
cientes para que V. villosa inicie el estado de
floracién a mediados de abril, cuando los ani-
males se encontraban pastoreando, no siendo
visible a simple vista. Son necesarios mas es-
tudios para determinar el principio téxico de
la planta, conocer su patogenia y los factores
que determinan su toxicidad en bovinos.

Toxicologia de FaArmacos
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Los moduladores selectivos de los receptores
de andrégenos (SARM) han ganado protago-
nismo debido a su capacidad para modular a
los receptores de andrégenos (RA), generando
un aumento de la sefializacion de los factores
de crecimiento, como ocurre con los esteroi-
des androgénicos anabdlicos (EAA). YK11 es
uno de los compuestos SARM de mas recien-
te desarrollo, y destaca por su efecto anabdli-
co, aumentando los niveles celulares de folis-

90

tatina, un potente inhibidor de la miostatina,
que limita la hipertrofia del musculo esquelé-
tico. Sin embargo, poco se sabe sobre los efec-
tos de YK11 en el sistema nervioso central,
especificamente en el hipocampo, un tejido
ampliamente modulado por EAA. Presumi-
mos que YK11, como los EAA, puede afectar
la neuroquimica del hipocampo, lo que lleva
a un dafo celular exacerbado por cambios en
las mitocondrias del hipocampo. Para investi-
gar esto, utilizamos 24 ratas macho, divididos
en seis grupos de tratamiento durante cinco
semanas: Control, YK11 (0,35 mg/kg), Ejer-
cicio (EXE; natacién) y EXE+YK11. La dosis
anabolica de YK11 para roedores se obtuvo de
la literatura y la combinacién con el ejercicio
se basa en la fuerte relacién observada entre
los usuarios de SARM vy la actividad fisica.
Al final del experimento, las ratas fueron sa-
crificadas, se extrajo el hipocampo y se ana-
lizaron los niveles de proteina de las subuni-
dades mitocondriales funcionales: complejo I
(NDUFBS), complejo III (CYTCB) y complejo
V (ATP5A1), ademas de marcadores de fusion
y fisién mitocondrial: Mitofusin-1 (Mfn-1) y
Mitofusin-2 (Mfn-2), y proteina 637 relacio-
nada con la serina de dinamina-1 (Drp1%6%),
todos por western blot (80 ug de proteina/
muestra). Nuestros resultados muestran que
YK11 disminuyé los niveles de NDUFBS,
CYTCB y ATP5A1 en comparacién con el
Control, mientras que EXE aument6 los ni-
veles de ATP5A1 en comparacién con el Con-
trol. EXE+YK11 no revirtié los efectos in-
ducidos por YK11 sobre las subunidades de
los complejos mitocondriales estudiados. En
cuanto a los marcadores de fusion y fisién mi-
tocondrial, YK11 redujo Mfn-1 y Mfn-2, au-
mentando Drpl5®¥ en comparacién con el
Control. Como se esperaba, EXE demostro
adaptacién al ejercicio, con una mayor fusién
mitocondrial. Sin embargo, EXE+YK11 no
revirtié el dafio al metabolismo mitocondrial.
En resumen, nuestros resultados revelan que
YK11 provoca alteraciones significativas en el
metabolismo mitocondrial en el hipocampo
de ratas macho, afectando a proteinas esen-
ciales para la eficiencia energética de este ér-
gano, disfuncién asociada a la via intrinseca
de apoptosis neuronal. Estos hallazgos resal-
tan la existencia de dafio neuroquimico deri-
vado del uso de YK11, a menudo considerado
una alternativa més segura en comparaciéon
con EAA.
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En 2020, la Organizacién Mundial de la Sa-
lud declaré el inicio de la pandemia de CO-
VID-19, causada por el virus SARS-Cov-2,
que inicialmente causa un sindrome respira-
torio y, en algunos casos, puede empeorar la
condicién del paciente, quien debe ser hospi-
talizado. Debido al panorama general de es-
ta enfermedad y su potencial riesgo, se han
utilizado varios fArmacos como posibles tra-
tamientos y prevencién para el COVID-19.
En ese momento, la ivermectina, farma-
co utilizado para tratar diversas infestacio-
nes parasitarias, se implementd sin pruebas
cientificas de su eficacia. Objetivo: Evaluar
los efectos de dosis repetidas de ivermecti-
na en ratas hembras mediante la prueba de
nado forzado, utilizando la dosis administra-
da para el tratamiento de COVID-19. Ma-
terial y Métodos: Se utilizaron 40 ratas
Wistar adultas. Se administré ivermectina a
ratas (N=10) hembras diariamente durante
5 dias a una dosis de 12 mg/kg por via in-
tragastrica o salina (control, N=10). Un dia
después de la Gltima administracién. los ani-
males fueron sometidos a pruebas donde se
analizo el comportamiento de tipo depresi-
vo mediante la prueba de "forced swimming
test" (FST) y la prueba de "splash test (ST)"
(CEUA 003/2022). Para investigar si el efec-
to toxicolégico de la ivermectina se manten-
drfa, otro grupo de animales fue expuesto al
mismo protocolo y 14 dias después de la ul-
tima administracién del fArmaco, las ratas
fueron evaluadas en las mismas pruebas de
comportamiento. Resultados y Discusion:
Nuestros resultados demostraron que las ad-
ministraciones repetidas de ivermectina in-
crement? el tiempo de inmovilidad de las ra-
tas en el FST en relacién a las ratas control
en 24 horas y 14 dias.La administraciéon de
ivermectina indujo un comportamiento de
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tipo depresivo debido al aumento del tiempo
de inmovilidad en el FST y persistié durante
al menos 14 dias de su administracién. Ade-
mas, 24 horas y 14 dias después de la Gltima
administracién de ivermectina, se observo
una disminucién en el tiempo de lamido de
sacarosa (el tiempo de limpieza/cuidado), lo
que indica anhedonia. El comportamiento
depresivo y anhedénico persistié durante al
menos 14 dias. Conclusion: Las adminis-
traciones repetidas de ivermectina indujeron
cambios de comportamiento tipo depresivo y
anhedonico en ratas, pero se necesitan mas
estudios para investigar el posible mecanis-
mo involucrado en este efecto toxicoldgico

Splash test (ST)

Time of Control Ivermectin Control Ivermectin
gromming (s) 24 hrs 24 hrs 14 dfas 14 dfas
Promedio + SD | 82,7+23,38 | 30,2+23,28% | 97,2 +59,06 | 38,3 +43,21*

Forced Swimming test (FST)
tiempo de Control Ivermectin Control Ivermectin
inmovilidad (s) | 24 hrs 24 hrs 14 hrs 14 hrs
Promedio + SD | 99,8+50,04 | 208,0 +38,51*| 1176 +73,95 | 232,8 + 28,88*

*en comparacion con el grupo de control.
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Estudios previos evidenciaron que la azoxis-
trobina (AZX), un fungicida de uso actual
masivo en Argentina y en el mundo, genera
estrés oxidativo y genotoxicidad en organis-
mos no blanco como por ejemplo los peces.
Teniendo en cuenta la falta de informacién
respecto de si las respuestas antioxidantes
pueden revertirse o no luego de una exposi-
cién aguda al fungicida, el objetivo de este
trabajo fue evaluar la posible recuperacién de
biomarcadores de estrés oxidativo en el pez
dulceacuicola Australoheros facetus luego
de ser expuesto a concentraciones ambien-
talmente relevantes de AZX. Materiales y
métodos: Se realizé un bioensayo de expo-
sicién aguda (48 h) de juveniles de A. facetus
(n=6), de talla y peso (LT promedio (£DS):
5,42 + 1,58 cm; peso promedio (£DS): 4,37
+ 3,60 g) a0 (C(H),0,5, 5y 50 ug/L del ingre-
diente activo AZX. Simultdneamente, un set
de peces expuestos durante 48 hs a las mis-
mas concentraciones fueron transferidos a
peceras libres de AZX y mantenidos alli du-
rante 72 hs de recuperacién. Se extrajeron
de ambos grupos (expuestos y recuperados)
muestras de higado y cerebro para determi-
nar estrés oxidativo, mediante la determina-
cién de las actividades enzimaticas de supe-
réxido dismutasa (SOD), catalasa (CAT) y el
contenido de perdxido de hidrogeno (H,0,).
Los resultados evidenciaron una disminu-
cién significativa en la actividad de SOD en
higado a 50 pg/L. AZX, y de SOD y CAT en
cerebro a 50 pg/L. AZX (p<0,05). Contraria-
mente, los niveles de H,0, se incrementaron
51gn1ﬁcatlvamente en hlgado ab5y 50 pg/L
AZX y en cerebro a 50 pg/L AZX (p<0,05).
Todos los biomarcadores evaluados presenta-
ron niveles basales después de 72 hs de re-
cuperacion, exceptuando los niveles de H,O,
en higado que se mantuvieron elevados y
diferentes al control (p<0,05). Es importan-
te enfatizar que estos resultados constitu-
yen el primer reporte de recuperacién de los
biomarcadores enziméticos post exposicién
a AZX en A. facetus. El higado y el cerebro
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resultaron ser 6rganos sensibles a la exposi-
cién pero con capacidades diferentes de re-
vertir las respuestas observadas. Los niveles
de H,O, generados en higado, probablemen-
te requleran un tiempo mayor a 72 hs para
ser detoxificados, alertando asi, acerca de los
danos que puedan ocurrir a nivel celular aun
sin la presencia de AZX en el medio.
Agradecemos a los siguientes subsidios que financiaron este pro-
yecto: UNMDP EXA 1092/22 y al FONCYT PICT 2017 0980
otorgados a la Dra. Mirta L. Menone.
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La presencia de arsénico (As) en aguas su-
perficiales y subterraneas es de preocupa-
cién ambiental debido a su alta toxicidad y
presencia global en el ambiente. La provin-
cia de Buenos Aires forma parte de la llanu-
ra chaco-pampeana, una de las areas mas
grandes del mundo con niveles naturalmente
elevados de As. En lagos y rios, el As se en-
cuentra predominantemente en sedimentos,
lo que suele suponer un bajo riesgo de expo-
sicién para la vida, sin embargo, bajo ciertas
condiciones naturales, el As puede ser mo-
vilizado hacia la columna de agua pudien-
do afectar a los organismos acuaticos. En la
laguna de Los Padres, ubicada al sudeste de
la provincia, estudios previos evidenciaron
procesos de movilizaciéon de As durante el
verano, lo que representarfa una mayor ex-
posicién y asimilaciéon por parte de la biota
acuatica. Para responder estos interrogantes,
se evaluaron las variaciones estacionales en
el contenido de As en biota. Se realizaron 4



muestreos abarcando las distintas estacio-
nes del aflo, donde se colectaron muestras de
Ricciocarpus natans (carpeta flotante, n=5) y
Palaemon argentinus (camarén de agua dul-
ce, n=4, 10 individuos por pool). Ambas es-
pecies fueron seleccionadas por ser buenos
biomonitores de contaminantes y por su re-
presentatividad en las lagunas pampeanas.
Las muestras de carpeta fueron procesadas
y analizadas enteras, en cambio, los cama-
rones fueron analizados diseccionando cefa-
lotérax y abdomen, tanto de juveniles como
adultos. Las concentraciones de As se deter-
minaron por espectroscopia de absorcién
atémica con generador de hidruros. Los da-
tos fueron expresados en pg/kg peso hime-
do. Las concentraciones en carpeta variaron
entre 130,9 — 570,3 pg/kg, mostrando una
marcada estacionalidad, con valores maxi-
mos durante el verano (427,8 + 123,4 ng/
kg) y minimos (1474 + 14,9 pg/kg) durante
el invierno. Los camarones adultos también
presentaron valores medios maximos duran-
te el verano en cefalotérax y abdomen: 185,3
+ 23,5y 106,0 + 10,1 pg/kg, respectivamen-
te. Estos valores disminuyeron hacia el otono
evidenciando la eliminacién de As, posible-
mente relacionada con funciones fisiologicas
como la muda y la reproduccién. Los cama-
rones juveniles también presentaron mayo-
res concentraciones en cefalotérax en verano
(151,3 £ 3,2 ug/kg), si bien fueron menores
respecto a los adultos, no presentando varia-
ciones en el abdomen. La mayor bioconcen-
tracién observada en carpeta refleja la pre-
sencia de especies de As asimilables en agua.
En camaroén, la mayor bioacumulacién no
solo estarfa dada por su incorporacién a tra-
vés del agua, sino también podria jugar cierto
rol en la dieta. Si bien la bioacumulacién de
As en biota es evidente habria que evaluar su
efecto sobre la salud debido a su capacidad
para metabolizar este metaloide.

Boral® 500 SC (Sulfentrazona) aumenta la
demanda de energia en Drosophila
melanogaster
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El herbicida Sulfentrazone es un inhibidor de
la protoporfirinégeno oxidasa, que partici-
pa en la ruta de sintesis de clorofila y Hemo.
En nuestro laboratorio ya hemos demostrado
que la exposicién a Boral® 500 SC (Sulfentra-
zona 500 g/1.) provoca una disminucion de
la longevidad y de la capacidad locomotora,
un aumento del dafio por estrés oxidativo y
alteracion en la via de sintesis del Hemo en
Drosophila melanogaster expuesta durante 4
dfas. También encontramos una disminucién
en el peso y aumento en los niveles de pro-
tefna total. Con esto, planteamos la hipétesis
de que la exposicién a concentraciones agu-
das de Boral® 500 SC conduce a un aumen-
to en la demanda de energia necesaria para
la supervivencia de los animales. Por lo tan-
to, nuestro objetivo fue evaluar los niveles de
lipidos, la resistencia a deshidratacién e ina-
nicién y la influencia de suplementacién con
sacarosa en animales expuestos a Boral® 500
SC. Para ello, se expusieron moscas menores
de 4 dias durante 4 dias a una concentracién
de 150 mg/L (de principio activo) en medio
agar estandar. Al final de los 4 dias, las mos-
cas se pesaron y secaron a 75 °C durante
48 h, se pesaron nuevamente y se extrajo el
contenido de lipidos totales con éter dietilico,
con posterior secado y pesaje (6 repeticiones/
grupo, 50 moscas cada una). Para ensayos
de resistencia y suplementos de sacarosa, las
moscas tratadas durante 4 dias se colocaron
en frascos vacios (deshidratacion), con solo
1% de agar (inanicién), dieta estandar (1% de
sacarosa, leche en polvo y agar) o dieta suple-
mentada con sacarosa (1% leche en polvo y
agar y 5% sacarosa), la mortalidad se regis-
tré cada 2 h (6 repeticiones/grupo/ensayo,
20 moscas cada una). Nuestros resultados
muestran que las moscas tratadas tenian
una mayor cantidad de agua corporal (73,5
+ 0,7%) y menor contenido de lipidos tota-
les (2,9 + 0,3%) en comparacién con el grupo
control (66,8 + 0,9% y 5,3 + 0,4%, respecti-
vamente) (prueba t de Student, intervalo de
confianza de 95%). De hecho, el 50% de las
moscas tratadas solo sobrevivieron duran-
te aproximadamente 2,5 h de deshidratacién
y 8 h de inanicién. A su vez, las moscas del
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grupo control no fueron sensibles. Por otro
lado, la suplementacién con sacarosa aumen-
t6 la supervivencia de los animales tratados.
Nuestros resultados muestran que cuando se
expusieron a la dieta normal, el 50% de los
animales tratados murieron dentro de las 23
h posteriores al inicio del experimento, mien-
tras que las moscas que tuvieron acceso a la
dieta que contenia 5% de sacarosa sobrevi-
vieron durante 144 h. Por lo tanto, los resul-
tados presentados aqui corroboran nuestra
hipétesis de que la exposicién a Boral® 500
SC puede conducir a un mayor consumo de
energia, lo que lleva a una disminucién en
las reservas de energia y una menor resisten-
cia de los animales expuestos. Por otro lado,
la sacarosa puede revertir parcialmente los
efectos de Boral sobre la supervivencia de los
animales tratados.

Hormesis versus fitotoxicidad: Respuesta
morfo-fisiologica y bioquimica en la planta
acuatica Typha latifolia a una mezcla de
antibioticos veterinarios
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La emision de antibidticos veterinarios (AVs)
por efluentes pecuarios a cuerpos de aguas es
un problema de sanidad mundial. Las plan-
tas acuaticas son utilizadas para evaluar efec-
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tos de contaminantes organicos y como orga-
nismos fitorremediadores. El objetivo de este
trabajo fue evaluar los efectos de una mezcla
de AVs bajo dos condiciones de pH, que simu-
lan efluentes pecuarios, en la planta acuatica
Typha latifolia. Cincuenta y cuatro plantas de
tamafo uniforme fueron seleccionadas pa-
ra el bioensayo en hidroponia, siendo 27 ex-
puestas a pH 5 y otras 27 a pH 8, de forma
individual en frascos de vidrio de 3 L. Luego,
se realizo la exposicién a una mezcla de AVs
compuesta por monensina, oxitetraciclina,
enrofloxacina, tilosina, tilmicosina, amoxi-
cilina y maduramicina a 0, 10 y 100 ug/L
de cada uno. A diario se registré el volumen
transpirado, y se ajusté el pH. A los dias 7,
14 y 21 (7d, 14d y 21d) se tomaron 3 plan-
tas de cada tratamiento y se registrd el peso
y el largo total, de vastago y de raiz. En ho-
jas y raiz se midié actividad de catalasa, pe-
roxidasa, superdxido dismutasa, glutatién-S-
transferasa y contenido de malondialdehido
(MDA), perdxido de hidréogeno y clorofilas en
hojas. Para evaluar diferencias estadisticas
entre tratamientos, se realizaron ANOVAs de
dos y tres vias y a posteriori test de Tukey (a
= 0,05). Al comparar las plantas a distintos
pH, se observaron disminuciones significati-
vas en la transpiracion, en el largo total, largo
de raiz, peso total y peso de vastago, asi co-
mo aumentos en los niveles de MDA en las
plantas expuestas a pH 8, respecto de pH 5.
Dentro del pH 5 respecto del control se ob-
servo: -mayor peso de raiz a 10 y 100 ug/L a
7d, 14d y 21d; -mayor peso y largo total, y de
véstago en los tratamientos de 10 y 100 pg/L
a 14d y 7d, respectivamente; -menor largo de
raiz y mayores niveles de MDA a 100 pg/L a
21d. Mientras que a pH 8 respecto del con-
trol se observé: -mayor peso total a 10 ug/L
a7d, 14d y 21d y a 100 pg/L a 21d; -mayor
peso de vastago y de raiz a 10 pg/L a 14d y
21d y 100 pg/L a 21d; -mayor largo total a
10 pg/L a 7d, largo de raiz a 100 pg/L a 21d,
largo de vastago a 10 y 100 pg/L a 7d, 14d y
21d; -mayor niveles de MDA a 10 pg/L a 14d.
Estos resultados indican que T latifolia tole-
ra ambas condiciones de pH, siendo el pH 5
el 6ptimo para su desarrollo, mientras que el
pH 8 induce fitotoxicidad, evidenciada por la
disminucién en los pardmetros morfo-fisiol6-
gicos y aumentos en la peroxidacién lipidica.
La exposicién a la mezcla de AVs no mostré
efectos fitotdxicos, por el contrario, hubo una
induccién de los parametros morfolégicos



evidenciando posibles efectos horméticos. Es-
tos resultados indican que T. latifolia tiene po-
tencial para ser empleada en el tratamiento de
aguas residuales de origen pecuario.
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Se ha denominado Sindrome de Colapso de
las Colmenas (SCC) al fendmeno repenti-
no e inexplicable de desaparicién masiva de
abejas y puede ocurrir por condiciones cli-
maticas extremas, problemas sanitarios, nu-
tricionales o por efecto de agroquimicos. En
este trabajo, se describe un evento de mor-
tandad de abejas, ocurrido en Febrero/Marzo
de 2021 en varios apiarios en los Partidos de
Olavarria, Laprida y Lamadrid de la Pampa
Deprimida. Esta zona se ubica en la region
central de la Prov. de Buenos Aires, siendo
la principal regién de produccién vacuna. En
los ltimos 20 anos, los cambios en los usos
del suelo han transformando el paisaje en un
sistema mixto de cultivos extensivos y gana-
derfa forrajera. Los principales cultivos son
soja, trigo, maiz, avena, girasol, sorgo, ceba-
da, alpiste y colza, los cuales se asocian a un
uso intensivo de plaguicidas, principalmente
los herbicidas glifosato y atrazina, e insectici-
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das, imidacloprid y clorpirifés. La apicultura
en la Pampa Deprimida se ha desarrollado,
registrandose en el ano 2018, un total de 65,
30, 60 productores, con aproximadamente
20 000, 5 000 y 9 000 colmenas en Olava-
rria, Laprida y Lamadrid, respectivamente.
Durante el verano del ano 2021, se describid
una sequia muy prolongada en la zona y se
produjo una repentina mortandad de cente-
nares de colmenas, con pérdidas econdémicas
graves para los apicultores. Varios producto-
res que conformaban el grupo Cambio Rural
Olavarria acuden al personal de la Agencia
de Extensién Rural del Instituto Nacional de
Tecnologia Agropecuaria (INTA) para ob-
tener respuestas de este evento. De esta for-
ma, se tomaron muestras compuestas de
20 abejas de tres apiarios de Olavarria [Al
(n=6), A2 (n=6), A3 (n=3)]. En principio, se
descarté la mortandad por factores sanita-
rios. Luego, se realizaron determinaciones
analiticas por HPLC/MS-MS para la detec-
cién de plaguicidas. Los herbicidas detecta-
dos en las muestras de abejas fueron atrazina
(73,3%, rango: 4,43 - 13,4 ug/kg), glifosato
(33,3%, rango: <30 ug/kg) y su metaboli-
to AMPA (4cido aminometilfosténico, 80%,
rango: 20,4 — 76 pg/kg). Los insecticidas de-
tectados fueron imidacloprid (26,6%, rango:
7,26 - 104 pg/ke), fipronil (33,3%, rango:
512 - 13,5 pg/kg) y su metabolito, fipronil
sulfona (40%, rango: 6,05 - 19,1 ug/kg), Las
dosis letales 50% (DL50) para los herbicidas
mayores a 100 000 pg/kg, mientras que pa-
ra los insecticidas son 3,7 - 81 ug/kg, 4,17
— 59 pg/kg y 6,4 ug/kg, respectivamente.
Los resultados indican que solo los niveles de
insecticidas en las abejas superan las DL50,
hipotetizando que estos son una de las cau-
santes de la mortandad de abejas, sin descar-
tar que la falta de agua de bebida cercana a
las colmenas dada por la sequia prolongada
acrecentara el problema.

Agradecimiento o declaracién de proyecto: Grupo de productores
apicolas Cambio Rural INTA Olavarria Olamiel SENASA Ofici-
na local Delegacion Olavarria, Médico Veterinario Rafael Leaden,
Médico Veterinario Fabio Rubino, Proyecto PDI 039 INTA.
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El impacto de las actividades industriales y
de la produccién horticola y agricola sobre la
sub-cuenca Las Catonas (partido de Moreno)
ha sido evaluado en los ultimos anos. El ob-
jetivo de este trabajo fue realizar un biomo-
nitoreo en la sub-cuenca a través de la de-
terminaciéon de parametros fisicoquimicos,
contaminantes y toxicidad sobre el caracol
acuatico nativo Biomphalaria straminea. Se
tomaron muestras por duplicado (10 L; abril
2023) de los sitios M que recibe efluentes de
plantas industriales y ABA ubicado aguas
abajo de M y frente a una zona de huertas.
Temperatura, pH, conductividad y oxigeno
disuelto (OD) fueron determinados in situ.
Se cuantificaron metales (Cd, Pb, Zn y Cu),
plaguicidas (clorpirifos y glifosato), nutrien-
tes, alcalinidad y dureza. Se expusieron ca-
racoles 2 y 7 dias a las muestras de M, ABA
y un control de agua declorada (CA) en con-
diciones estandarizadas. Por tratamiento se
prepararon 8 recipientes con 6 caracoles ca-
da uno. Las soluciones fueron recambiadas
cada 48 h y se registré la letalidad y el na-
mero de puestas. Al finalizar los bioensayos
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se determinaron las actividades de: colineste-
rasas (ChE), carboxilesterasas (CE), glutatién
S-transferasa (GST), catalasa (CAT), gluta-
tion reductasa (GR) y acido S-aminolevulico
dehidrasa (ALA-D). El 7™ dia de exposicién
se separaron las puestas de las ultimas 48 h
y se continud la exposicién hasta 14 dias lue-
go de la eclosion. Se contabilizo el nimero de
huevos, de embriones, de embriones con de-
sarrollo detenido, el tiempo y % de eclosién
de los juveniles y su supervivencia. M y ABA
presentaron valores mayores de los pardme-
tros fisicoquimicos determinados respecto
a CA, exceptuando el OD que fue mas bajo.
No se detectaron metales ni plaguicidas. La
actividad de ChE en los caracoles expues-
tos a ABA aument6 un 27% y 37% respecto
a M y CA respectivamente luego de 2 dias
de exposicién, y la actividad de CAT dismi-
nuyo un 24% respecto a M luego de 7 dias.
Los caracoles expuestos a M y ABA deposi-
taron mayor cantidad de puestas (CA: 15,
M: 60, ABA: 127) todas con similar nimero
de huevos y embriones. Las puestas expues-
tas a M tardaron més en eclosionar y tuvie-
ron un menor % de eclosion (CA: 99%, M:
87%, ABA; 96%), mientras que el % de su-
pervivencia de los juveniles no vari6 entre
tratamientos. Las muestras de agua presen-
taron variables fisicoquimicas compatibles a
sitios con contaminacién. A pesar de que no
se detectaron los metales ni plaguicidas estu-
diados, la exposicién de B. straminea causé
efectos tdxicos leves a nivel reproductivo por
exposiciéon a M y variaciones a nivel bioqui-
mico por exposicién a ABA lo cual indicaria
la presencia de otros contaminantes, pudien-
do ser diferentes entre sitios. B. straminea re-
sulta ser una especie sensible para el biomo-
nitoreo de cuerpos de agua urbanos.
Agradecimientos: a la Agencia Nacional de Promocién Cientifica y
Tecnolégica y al PUE-CONICET (IQUIBICEN) por los subsidios
otorgados y al IMDEL.
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El nonilfenol (NF) es el principal produc-
to de degradaciéon de los etoxilatos de NF,
que se utilizan ampliamente como tensio-
activos no iénicos en la industria, en aplica-
ciones agricolas y domésticas, en forma de
emulsionantes o dispersantes. Puede llegar
a las aguas superficiales a través de los liqui-
dos residuales y ejercer efectos toxicos sobre
los organismos acuéticos. Es un compuesto
clasificado como disruptor endécrino capaz
de interferir con el sistema hormonal de nu-
merosos organismos. El objetivo del presen-
te trabajo fue evaluar la toxicidad del NF en
dos cepas de algas verdes. Los bioensayos
de laboratorio se realizaron con una cepa es-
tandar (Raphidocelis subcapitata) y una cepa
autéctona aislada de un arroyo de la Provin-
cia de Buenos Aires (Scenedesmus acutus).
Estas algas se cultivaron en medio Bold's Ba-
sal Medium (BBM) en condiciones axénicas
de crecimiento. Los bioensayos se realizaron
en frascos Erlenmeyer de 125 mL contenien-
do 20 mL de medio. Estos cultivos se mantu-
vieron en agitacién continua (80 rpm) duran-
te 72 horas, bajo luz continua y 22+2 °C. El
tamano del indculo fue de aproximadamente
1x105 células/mL. Las concentraciones de
NF (CAS 84852-15-3) fueron de entre 0,1 y
5 mg/L, preparadas en medio BBM, que fue
usado como control. Las diluciones se reali-
zaron a partir de una solucién madre de NF
(1 g/L) diluida en metanol. Previamente a
los ensayos se analizé la toxicidad del meta-
nol al 0,1% y 0,5%. El crecimiento de las al-
gas al final de cada ensayo se midi6 por tur-
bidez mediante lecturas de absorbancia a 750
nm. Se estimé la inhibicién del crecimiento
con respecto al control y estos valores se gra-
ficaron en funcién de la concentracién. Estos
datos se ajustaron a una curva sigmoidea de
tipo logistica para obtener las concentracio-
nes efectivas 50 (CE50). No se observaron
diferencias significativas entre el crecimiento
de las algas en el control BBM y el metanol
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al 0,1% y 0,5%, por lo que la concentracién
maxima ensayada de NF fue de 5 mg/L. El
NF resulto téxico tanto para la cepa estandar
R. subcapitata como para la cepa autéctona
S. acutus, cuyos valores de CE50 fueron 0,99
y 1,2 mg/L, respectivamente. Como se espe-
raba, la cepa estandar resulté méas sensible
que la cepa autéctona al NF, probablemen-
te debido a que esta ultima fue aislada de un
arroyo contaminado. Las algas pueden desa-
rrollar mecanismos de tolerancia a los con-
taminantes que son especie especificos, los
que pueden tener implicancias a nivel de las
cadenas tréficas dentro de los ecosistemas
acuaticos. De este modo, estos resultados su-
gieren la importancia de utilizar diferentes
cepas de algas, especialmente cepas autdc-
tonas, para evaluar la toxicidad de contami-
nantes, tales como el NF.

Agradecimientos: Este trabajo fue realizado con el apoyo de la
Universidad de Buenos Aires, Secretarfa de Ciencia y Técnica,
UBACYT N° 20020170100359BA y N°.20020170100631BA.
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Las plantas superiores constituyen excelen-
tes indicadores de los efectos citogenéticos y
mutagénicos de una amplia variedad de com-
puestos y de mezclas complejas en suelos,
efluentes y aguas. Los bioensayos con Allium
cepa son utilizados para determinar simulta-
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neamente la toxicidad, citotoxicidad y geno-
toxicidad de muestras ambientales y conta-
minantes. El objetivo del presente trabajo fue
evaluar la toxicidad y genotoxicidad de suelos
de ribera contaminados por metales proce-
dentes de la cuenca baja del rio Matanza-Ria-
chuelo mediante bioensayos con Allium cepa.
Para ello, se tomaron tres muestras de suelo a
la altura del puente Ezequiel Demonty, en un
area homogénea y a igual distancia de la linea
de costa. Se determin el contenido de meta-
les (Cr, Pb, Zn y Cu) mediante digestién acida
con HNO, y espectrofotometria de absorcién
atémica segun US.EPA 3051 y 3052. Se mi-
dio nitrégeno total, fésforo total, % de materia
orgénica y pH en cada muestra. Se prepara-
ron por duplicado placas de Petri con 15 g de
suelo humedecido con 10 ml de agua destila-
da y se colocaron 100 semillas de A. cepa en
cada una. Se realizd un control negativo con
suelo comercial y agua destilada y un control
positivo con suelo comercial humedecido con
12 ml de solucién de metilmetanosulfona-
to (MMS) 2 x 10* M, también por duplica-
do. Las placas se mantuvieron a 22-24 °C y
tras 4 dias se determiné el % de germinacion.
Las raices de las semillas germinadas se fija-
ron durante 24 h en alcohol-acético (3:1). Se
realizaron preparados microscopicos a par-
tir de 6 apices meristematicos. Los “squash”
se tifieron con una solucién de orceina al 2%.
Se contaron un minimo de 5 000 células por
muestra y se determiné el indice mitético
(IM), la frecuencia de aberraciones cromo-
somicas (AC) en anafase y telofase (puentes,
fragmentos, “vagrant” y rezagados) y la fre-
cuencia de micronucleos (MN). Se utilizé el
test de Kruskal-Wallis para evaluar diferen-
cias significativas entre las muestras y el con-
trol negativo. El suelo de la ribera presento,
en promedio, 175 + 53, 106 + 14, 712 + 52
y 169 + 16 ppm de Cr, Pb, Zn y Cu, respec-
tivamente. No se encontraron diferencias es-
tadisticamente significativas (p>0,05) para el
indice de germinacién, el indice mitdtico, la
frecuencia de AC y de MN entre el suelo del
Riachuelo y el control negativo. El indice mi-
totico y las frecuencias de AC y de MN resul-
taron significativamente mayores en el MMS
y el indice de germinacién significativamente
menor respecto del control negativo, lo que
corrobora la validez del ensayo. Los resulta-
dos obtenidos indicarfan que la biodisponi-
bilidad de los contaminantes presentes en la
ribera del Riachuelo no ejerceria efectos téxi-
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cos, citotdxicos ni genotdxicos sobre las semi-
llas de Allium cepa.

Boral® 500 SC (Sulfentrazona) altera el
desarrollo y reproduccion de Drosophila
melanogaster
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El uso de herbicidas es fundamental para
mantener la productividad agricola, ya que
tienen como objetivo eliminar la competi-
tividad generada por la apariciéon de malas
hierbas no deseadas en el cultivo. Debido a la
conservacion evolutiva de los mecanismos de
accion, los herbicidas pueden afectar a las es-
pecies animales que coexisten en los sitios de
aplicaciéon. Este es el caso del herbicida Sul-
fentrazone, un inhibidor de la protoporfiriné-
geno oxidasa, que participa tanto en la sin-
tesis de clorofila en plantas como de Hemo
en animales. En ese sentido, tuvimos como
objetivo evaluar los efectos causados por el
herbicida SULF, en su formulacién comercia-
lizada en Brasil, Boral® 500 SC, sobre algu-
nos parametros de desarrollo y reproduccién
de Drosophila melanogaster. La mosca de la
fruta se considera el insecto mas simple para
uso en laboratorio y puede servir como mo-
delo para la toxicologia de insectos. Para ello,
se colocaron moscas de ambos sexos meno-
res de 4 dias en cajas de Petri para la deposi-
cién de huevos durante 24 h. Posteriormen-
te, se transfirieron 15 huevos a frascos (n =
6) con medio agar estdndar (control) o con
concentraciones crecientes de Boral® 500 SC
(0,1; 0,25; 0,5; 0,75; 1 mg/L del principio ac-
tivo). Cada 24 h se registr6 la mortalidad lar-
varia, la emergencia de pupas y la eclosién de
moscas adultas (generacion FO). Las moscas
eclosionadas de diferentes grupos con menos
de 3 dias de edad se transfirieron a nuevos
matraces y se contd el nimero de huevos de-



positados por las hembras FO. La alteracién
en la supervivencia de las larvas de D. mela-
nogaster se observé en la mayor concentra-
cién de herbicida evaluada, ya que hubo una
mortalidad promedio de 94 (+ 0,7) en las
larvas expuestas y de 3,3 (+ 0,6) en las larvas
del grupo control. Ademas, hubo una dismi-
nucion en el nimero de pupas formadas en el
grupo expuesto a 1 mg/L 3,3 (+ 0,8) en com-
paracién con el grupo control 10,6 (+ 0,8).
Sin embargo, no hubo diferencias significa-
tivas entre los grupos en la tasa de eclosién
de moscas adultas. Aun asi, en cuanto a la
deposicion de huevos por moscas de genera-
cién FO, hubo una disminucién significativa
en relacion con el grupo control (37,6 + 4,8)
para el grupo expuesto a la concentracién de
0,75 mg/L (13,0 + 1,8). Es importante resal-
tar que las moscas del grupo expuesto a una
concentraciéon de 1 mg/L no pusieron hue-
vos. Por lo tanto, es evidente que los insectos
cercanos o presentes en los sitios de aplica-
cién pueden verse afectados negativamente
por el uso de este herbicida. Esto puede ser
motivo de especial preocupaciéon para los in-
sectos polinizadores, que son esenciales para
la productividad agricola y el mantenimiento
de la biodiversidad vegetal.
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La utilizacién de productos naturales para el
tratamiento de plagas de insectos esta toman-
do cada vez mas importancia. En el gana-
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do la plaga que mayor pérdidas productivas
produce es Haematobia irritans (mosca de
los cuernos). Hay evidencia que los extractos
de Melia azedarach (arbol del paraiso) tienen
una eficacia insecticida (EI) diferencial sobre
la mosca de los cuernos. Ensayos de labora-
torio mostraron que extractos de fruto (F) de
M. azedarach son maés eficaces que los de ho-
ja y tallo para el tratamiento de este diptero.
Por otro lado, los solventes de extraccion de
los principios activos del fruto también mos-
traron una EI diferencial. Los extractos de
fruto a base de hexano (FH), tuvieron una EI
superior a los de etanol (FE) y metanol (FM).
En un ensayo preliminar en laboratorio se re-
portaron los siguientes porcentajes de mos-
cas muertas 91; 78 y 62 utilizando FH, FE y
FM a una concentracién de 5 g/dL. En dicho
ensayo la EI aumentaba con el tiempo (ensa-
yos a 24 h) donde FH mostré una velocidad
de accién superior a los otros extractos a las
6 h. El objetivo de este trabajo fue determinar
la dosis respuesta individual de los extractos
FE, FM y FH y determinar la concentracién
letal 50 (CL50) sobre H. irritans a las 24 h de
cada extracto. Se colectaron frutos, se molie-
ron y se utilizaron 45 g para la extracciéon con
M, E y H mediante equipo Soxhlet. Se reali-
zaron 3 ensayos de laboratorio independien-
tes a 24 h maxima, con mediciones cada 6 h
, donde se probaron cinco concentraciones de
cada extracto (1,25; 2,50; 5,00; 7,50 y 10,00
g/dL). Como control negativo se utilizé el sol-
vente de extraccién diluido en agua y como
control positivo una mezcla de cipermetrina
y clorpirifés. Se realizaron 10 repeticiones por
tratamiento con 10 moscas cada uno. Segun
la bibliografia, se consider6 que el extracto te-
nia efecto insecticida cuando superaba el 60%
de mortandad. La CL, se calcul¢ utilizando
Probit. Se realizaron ANOVA multifactorial y
prueba post hoc de Tukey. Los tres extractos
mostraron un aumento en la EI dependien-
te de la concentracién y el tiempo de exposi-
ciéon. FM alcanzo el 60% de mortalidad a la
concentracion de 5 g/100 mL, mientras que
FE a 2,5 g/100 mL y FH a 1,25 g/100 mL.
A su vez FH mostré las primeras diferencias
significativas (p<0,01) a 1,25 g/100mL (6 h),
mientras que FM y FE a 2,5 g/100mL (18
h); 1,25 g/100 mL (24 h), respectivamente. A
tiempos (18 y 24 h) y concentraciones eleva-
das (10 g/100 mL) la EI diferencial de los tres
extractos fue similar. Las mortandades alcan-
zadas por FE (100%) y FH (99%) no mues-
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tran diferencias significativas, pero ambas
muestran diferencia (p<0,01) con FM (89%).
Las CL,, mostraron valores de 1,76; 2,74 y
3,6 g/ 100 mL para FH, FE y FM, respecti-
vamente. La alta eficacia insecticida de estos
productos los visualiza como una alternativa
sustentable para el tratamiento de esta plaga.

Efecto del clorpirifos en la expresion in vitro
de Bax y Bcl-2 en cultivos celulares de
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Effect of chlorpyrifos on the in vitro
expression of Bax and Bcl-2 in bovine cell
cultures

Escoriza, Marfa de los Milagros!; Romeo, Florencia®, Verna, An-
drea E.** Delgado, Santiago?; Pereyra, Susana*; Gonzélez Altami-
randa, Erika®*; Poo, Juan L.°; Gerpe, Marcela S.°

'Facultad de Ciencias Exactas y Naturales, Universidad Nacional
de Mar del Plata. Funes 3350. Mar del Plata (7600). Buenos Ai-
res. Argentina. Tel.: 02234753150. 2Facultad de Ciencias Agra-
rias, Universidad Nacional de Mar del Plata. Ruta 226 Km 73.5.
02266431856.
3Consejo Nacional de Investigaciones Cientificas y Técnicas (CO-
NICET). Godoy Cruz 2290. Ciudad Auténoma de Buenos Aires.
Buenos Aires. Argentina. Tel.: 01148995400. “Laboratorio de
Virologia Veterinaria, Grupo de Sanidad Animal, Instituto Na-
cional de Tecnologia Agropecuaria (INTA). Ruta 226 Km 73.5.
Balcarce. Buenos Aires. Argentina. Tel.: 02266439100. °Laborato-
rio de Toxicologia y Bioquimica, Grupo de Sanidad Animal, IN-
TA. Ruta 226 Km 73.5. Balcarce. Buenos Aires. Argentina. Tel.:
02266439100. °Instituto de Investigaciones Marinas y Costeras
(IIMYC) — CONICET Universidad. Funes 3350. Mar del Plata
(7600). Buenos Aires. Argentina. Tel.: 02234753150.
miliescoriza@gmail.com

Balcarce (7620). Buenos Aires. Argentina. Tel.:

Palabras clave: Plaguicida organofosforado;
Expresién génica; Apoptosis; Células MDBK;
Células endometriales bovinas.

El clorpirifos (CPF) es el organofosforado de
mayor aplicacién para controlar enfermeda-
des parasitarias externas en bovinos, asocian-
dose a efectos toxicoldgicos. La muerte celular
programada (MCP) es un mecanismo indu-
cido y regulado por factores externos. La pro-
telna Bax se caracteriza como proapoptotica
y Bcl-2 como antiapoptdtica. La relacion en la
expresion de ambos genes es determinante de
la susceptibilidad celular a la apoptosis. El ob-
jetivo de este trabajo fue determinar la expre-
sién génica de Bax y Bcl-2 en células Madin-
Derby Bovine Kidney (MDBK) y en cultivo

primario de Células Endometriales Bovinas
(CEB), expuestas a CPF para evaluar su efec-
to en la regulacién de la apoptosis. Las células
fueron cultivadas en placas a una concentra-
cién de 3x105 células/ml e incubadas a 37 °C
(5% CO2). Las monocapas confluentes fue-
ron expuestas a concentraciones de CPF de
72,5 ppm y 10 ppm para MDBK, y 32 ppm y
5 ppm para CEB. Los niveles de expresion de
ARNm de Bax y Bcl-2 se determinaron me-
diante RT-qPCR. Los valores fueron relativiza-
dos al gen enddgeno (GAPDH) y al control ne-
gativo. La expresion de Bcl-2 (1,844+0,3644)
fue 4 veces superior con respecto a la expre-
sién de Bax (0,472+0,0531) en las MDBK; in-
dependientemente de la concentracién de CPF
y el tiempo de exposicién. Estas células mos-
traron diferencias significativas entre con-
centraciones a las 48 h. Se observé una dife-
rencia significativa en la expresién a las 48 hs
entre la concentraciéon baja (0,697+0,62) y alta
(1,77941,58) en ambos genes. En las CEB no
se detectd expresién de Bax. Alas 24 hyala
mayor concentracién de CPF, las CEB mostra-
ron un incremento de 40 veces en la expresién
de Bcl-2 (ver tabla) con respecto a las MDBK.
Alas 48 h y a la menor concentracion, el incre-
mento fue de 32 veces. La expresién de Bel-2
a 32 ppm fue superior a las 24hs con respecto
alas 48 h en CEB. El aumento de la expresién
de Bcl-2 asociado al tiempo se observé en CEB
a la mayor concentracién. Todas las diferen-
cias fueron significativas (p<0,01).

Tabla 1. Resultados de expresiéon (Unidades
Relativas de Cuantificacién: URC) del
gen Bcl-2 por método del AACt.

Tiempo (hs) | Células | CPF (ppm) | URC | Desvio estandar
24 CEB 32 21,88 7,16
48 CEB 32 1,05 0,8
24 CEB 5 458 2,68
48 CEB 5 7,74 3,49
24 MDBK 72,5 0,48 0,16
48 MDBK 72,5 0,8 0,29
24 MDBK 10 0,36 0,13
48 MDBK 10 0,24 0,11
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Las CEB expuestas a CPF mostraron una
respuesta antiapoptética (aumento de la ex-
presion de Bcl-2), relacionandose con la ne-
cesidad de la célula de protegerse contra el
dano inducido por CPF. Las células MDBK,




mostraron una respuesta antiapoptética mas
tardia, siendo més tolerantes al CPF, al tra-
tarse de una linea celular inmortalizada. Es-
tos resultados aportan informacién relevante
sobre el comportamiento in vitro de CPF y
brindan hallazgos ttiles para el disefio de fu-
turos experimentos.

Toxicologia Ambiental

Cambios en la actividad de la glutation-s-
transferasa (GST) durante la fitorremedia-
cion del herbicida acido 2,4-diclorofenoxi-
acético (2,4-D) por Plectranthus neochilus:
un estudio durante la fotoestimulacion con
diodos emisores de luz (LED)

Changes in glutathione-s-transferase (GST)
activity during phytoremediation of the herbi-
cide 2,4-dichlorophenoxyacetic acid (2,4-D) by
Plectranthus neochilus: a study during photo-
stimulation with light emitting diodes (LED)
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El 2,4-D ha sido foco de contaminacién de or-
ganismos no objetivos (viticultura y apicultu-
ra) y recursos hidricos. Plectranthus neochilus
tiene la capacidad de fitorremediar el herbi-
cida en agua, pero lentamente (= 50% en 2
meses). Frente a esto, la fotoestimulacion con
LED puede acelerar este proceso, conside-
rando que LED de diferentes colores pueden
influir en procesos fisiolégicos, la sintesis de
compuestos bioactivos, antioxidantes, ademaés
de proveer informacién sobre la regulacién de
genes de defensa antioxidante en las plantas.
Nuestro objetivo fue evaluar la influencia de
la fotoestimulacién con LED azul y LED rojo
en la fitorremediacién con 2,4-D por P. neo-
chilus y la actividad de la GST en este proce-
so. Para esto se utilizaron 3 grupos de trata-
miento: grupo control (GC): compuesto por 2
plantas de P. neochilus (500 mL de agua). El
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grupo de fitorremediacion (GF): compuesto
por 2 plantas en solucién de 2,4-D (500 mL,
1 206 mg/L, aminol), y el grupo control de
fitorremediacion (GCF) (grupo GF sin plan-
tas de P. neochilus) (n= 3). El tratamiento se
realizé simultdneamente con plantas irradia-
das con luz natural, LED rojo y azul. El 2,4-D
se cuantificé en los dias 0, 7, 14, 21 y 28 por
cromatografia liquida (HPLC-DAD). Se eva-
lué la actividad de GST en raices y hojas de P.
neochilus alos 14 y 28 dias de tratamiento. La
reducciéon en los niveles de 2,4-D se expreso
como % remanente (dia O = 100%) (Tabla 1).
Durante el periodo de tratamiento, el uso de
luz natural no influyé en la fitorremediacién
de 2,4-D (GCF =GF). El tratamiento con LED
rojo GF mostré una reduccién en relaciéon con
GCF a los 14, 21 y 28 dfas, y para LED azul
se produjeron reducciones similares a los 21 y
28 dias. Los resultados referentes a la activi-
dad de GST en raices (14 dias) indicaron para
todos los grupos estudiados GC = GF. En ho-
jas solo se observo variaciéon de actividad para
LED rojo GC < GF (**). En 28 dias, hay va-
riacion de la actividad de GST en las raices en
luz natural y LED rojo (GC < GF **). En ho-
jas, se observé una disminucién en la activi-
dad de GST (GC > GF***) para el tratamiento
con LED azul. GST puede estar relacionado
con la capacidad de la planta para detoxificar-
se del 24-D, ya que en el tratamiento de luz
natural la disminucién de la actividad de GST
por parte de la planta, mientras que en los
tratamientos de LED las variaciones en la ac-
tividad de GST en la planta sugieren su adap-
tacion a la intoxicacion.

Tabla 1. Fitorremediacién de 2,4-D por
P. neochilus. La diferencia esta indicada
por P < 0,01 (**) y 0,001 (***).

Luz natural Rojo Azul
Dias | GCF GF GCF GF GCF GF
0 |100£1 101+1 |100£0 100+0 |100+£0 100+1
7 | 70+4  65+1 | 58+9 6143 |59£15 60x2
14 | 68+2 83429 | 71+2 ***4917| 75+4 65+l
21 | 75+1 533 | 79+4 #5140 | 76+£5 *¥46+3
28 | 82+4  60+4 | 78+2 *¥5043 | 78+4  FFH6+1
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Cambios histologicos y morfométricos en
la lombriz de tierra inducidos por la
exposicion al explosivo TNT
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Los compuestos quimicos explosivos se li-
beran al ambiente durante la fabricacion,
el manejo, el uso y la eliminacién de muni-
ciones en sitios militares en todo el mundo.
Las consecuencias para el ambiente y la sa-
lud humana derivan de la contaminacion de
aguas subterraneas y superficiales, suelos y
sedimentos. En todo el mundo, los suelos es-
tan contaminados por dichos compuestos ya
sea debido a operaciones de fabricacién, ac-
tividades militares, conflictos de diferentes
niveles, quema o detonacién abiertas, verti-
do de municiones, etc. Los explosivos como
el 2,4,6-trinitrotolueno (TNT) y sus pro-
ductos de descomposicién suelen disponer-
se lentamente en muchas matrices ambien-
tales, por lo que producen contaminacién a
largo plazo en los sitios donde fueron libe-
rados. Las lombrices son organismos esen-
ciales para el ecosistema suelo. Se encargan
de preservar la textura y estructura del sue-
lo mediante el incremento de la aeracién y el
drenaje por medio de la descomposicion de
materia organica. Estos anélidos se utilizan
ampliamente como organismos para el mo-
nitoreo de sistemas terrestres, como indica-
dores sensibles de la calidad de suelos frente
a un amplio espectro de xenobidticos y por
ello decidimos ensayar el impacto téxico del
TNT en este organismo. Grupos de cinco
lombrices (Eisenia foetida) fueron expues-
tas cada una a distintas concentraciones de
TNT (1-2 pg/cm?), el compuesto 2-cloroace-
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tamida (1,5 pg/cm?2) como control positivo y
los correspondientes controles utilizando el
método de ensayo de papel de filtro (OECD
207). Se determinaron los pesos antes y des-
pués del ensayo (72 horas), sacrificAndose
luego los animales para su diseccion y anali-
sis histolégico (hematoxilina-eosina y tricré-
mico de Masson). Los resultados obtenidos
mostraron que el TNT resulté mas téxico
en relacion con la 2-cloroacetamida, tenien-
do en cuenta las concentraciones de exposi-
cién ensayadas. Se observaron alteraciones
estructurales en los distintos tejidos/zonas
anatémicas estudiadas (anterior, clitelar,
posterior, epidermis), correspondiendo éstas
a cambios histolégicos como infiltrados con
inflamacién, desorganizacién de las capas
tisulares, hiperplasia o vacuolizacién. La ex-
posicién a la concentracién mas alta de TNT
ensayada (2 pg/cm?2) llevé a una pérdida sig-
nificativa en el peso de los ejemplares. Estas
alteraciones producidas por la exposicién al
explosivo son coherentes con un mecanismo
de estrés celular provocado por la actividad
oxidante del mismo TNT o de sus metaboli-
tos, frente a la capacidad limitada de defensa
de un organismo simple como la lombriz de
tierra. Estudios en curso trataran de estable-
cer la correlacion del dafio con cambios bio-
quimicos que se consideran criticos para la
viabilidad celular.

Evaluacion de los danos causados en
Caenorhabditis elegans por el plaguicida
imazetapir

Assessment of damage in Caenorhabditis
elegans caused by the pesticide imazethapyr
Oliveira, Jullia Dalbianco Godoy'; Kuhn, Eugénia Carla?; Avila,
Daiana Silva®

'Universidade Federal do Pampa. BR 472 - Km 585. Uruguaia-
na. Rio Grande do Sul. Brasil. Tel.: +55 (11) 99025-0836. Uni-
versidade Federal do Pampa. BR 472 - Km 585. Uruguaiana. Rio
Grande do Sul. Brasil. Tel.: +55 (55) 99680-4520. *Universidade
Federal do Pampa. BR 472 - Km 585. Uruguaiana. Rio Grande do
Sul. Brasil. Tel.: +55 (55) 99620-1090.
julliaoliveira.aluno@unipampa.edu.br

Palabras clave: Contaminantes; Modelo
alternativo; Ecotoxicologia.

El curso de los rios en ciudades como Uru-
guaiana-RS (Brasil) puede traer consigo va-
rias sustancilas contaminantes, provenientes



de grandes producciones agricolas, aumen-
tando muchas veces la toxicidad del habitat
de varias especies micro y macroscopicas.
Conociendo la historia de la contaminacién
ambiental, investigadores del Grupo de In-
vestigacién en Bioquimica y Toxicologia en C.
elegans de la Universidade Federal do Pampa
detectaron en trabajos anteriores la presencia
de plaguicidas de uso comun en los cultivos,
en muestras del rio Uruguay y sus afluentes.
Mediante evaluaciones fisico-quimicas se en-
contr6 imazetapir, un herbicida utilizado para
el control de gramineas y malezas en cultivos
de arroz bajo riego. Pocos estudios abordan la
toxicidad de este herbicida para organismos
no blanco, como Caenorhabditis elegans, un
nematodo terrestre de vida libre, que es un
modelo animal con gran sensibilidad a los
agentes téxicos, reproduccién répida y ciclo de
vida corto. Para este trabajo se utilizo la cepa
N2 (wild type), obtenida del Centro de Gené-
tica de Caenorhabditis (CGC). Los animales
se mantuvieron a 21-22°C y se cultivaron en
placas que contenian medio NGM (Nemato-
de Growth Medium) previamente sembrado
con Escherichia coli-OP50 como fuente de
alimento. Los animales fueron sincronizados
y luego de 16 h de incubacién, cuando alcan-
zaron el estado larvario L1, fueron expuestos
por duplicado a imazetapir a concentraciones
de 0, 1, 5, 10, 50 y 100 pg/mL, durante 30
m. Luego de 48 h después de la exposicién, se
evalué la supervivencia, el tamano de la ni-
dada, la longitud del cuerpo, la produccién de
huevos, la distancia recorrida y la velocidad.
Todos los experimentos fueron realizados al
menos tres veces. Se utilizé el software Gra-
phPad Prism 9 para generar graficos y anali-
sis estadistico. Se empled ANOVA de una via
Para los anélisis se utiliz6 ANOVA de una via
con post hoc de Tukey con a < 0,05. Obser-
vamos que los animales expuestos a imazeta-
pir mostraron una reduccion significativa en
supervivencia, tamafo corporal, nimero de
huevos puestos, distancia recorrida, velocidad
y reproduccién en relacién al control, demos-
trando efectos téxicos de imazetapir en ani-
males expuestos a diferentes concentraciones.
Asi, nuestros datos preliminares nos permi-
ten concluir que el imazetapir provoca toxici-
dad reproductiva en los animales, causando
una alteracién significativa en el desarrollo de
los nematodes, ya que eran mas pequenos y
menos reproductivos. Por ello, la conciencia-
cién tanto de la comunidad cientifica como de
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la sociedad sobre los efectos del herbicida es
de suma importancia.
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El rio Uruguay forma parte de una impor-
tante cuenca hidrografica que se extiende
entre varios paises latinoamericanos como
Brasil, Argentina y Uruguay, donde la mayo-
ria de las regiones bafadas por el rio se ca-
racterizan por una intensa actividad agroin-
dustrial. El uso de pesticidas provenientes de
las plantaciones, asociado a la falta de protec-
cién ambiental en las mérgenes del rio, lo ex-
pone a altas posibilidades de contaminacién,
comprometiendo el ecosistema y poniendo
en peligro no solo a la poblacién, sino tam-
bién a varias especies. En este trabajo, se es-
tudié la calidad de las aguas por un periodo
de 12 meses, proyecto analizamos los cam-
bios en las aguas del rio Uruguay en el mu-
nicipio de Uruguaiana - RS, Brasil, conocido
por la produccién de arroz, en un periodo de
12 meses. Se recolectaron muestras de aguas
en matraces de plastico de 50 ml por tripli-
cado, se evaluaron parametros fisico-quimi-
cos como temperatura, conductividad, pH,
turbidez y oxigeno disuelto, y se analizo la
presencia de plaguicidas y metales pesados.
Durante la recoleccién también se evaluaron
parametros fisico-quimicos. Para los ensayos
de toxicidad se utilizé como modelo al nema-
todo C. elegans, exponiéndolo a 12 muestras
recolectadas. 1 000 nematodos fueron ex-
puestos a muestras de agua por 24 horas, en
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Erlenmeyer de 50 ml, en constante agitacién
y luego transferidos a medio soélido en placas
NGM, conteniendo E.coli OP50 siempre co-
mo fuente alimenticia, donde permanecieron
por otras 24 horas para pruebas de supervi-
vencia, longevidad, reproduccién y longitud
corporal. Todas las pruebas se realizaron al
menos tres veces. Para las estadisticas, uti-
lizamos ANOVA de una o dos vias con post
hoc de tukey, se consideré significativa un p
< 0,05%. Observamos que las muestras logra-
ron reducir la supervivencia en los meses de
febrero, marzo, abril, junio, julio, agosto y no-
viembre, menor longevidad en enero y febre-
ro, reproduccién en la muestra de enero y ta-
mano corporal en mayo, agosto y noviembre.
Finalmente, cuantificamos los niveles de pla-
guicidas y metales en las muestras, donde se
detect6 la presencia de imazetapir, sulfentra-
zona y 2,4-D en febrero, marzo y septiembre.
También detectamos un aumento en la canti-
dad de manganeso en las muestras de julio y
de arsénico en abril. Con base en este conjun-
to de resultados, podemos indicar la presen-
cia de contaminantes nocivos para el medio
ambiente y muestras de agua del rio Uruguay
promovieron danos fisiolégicos en C. elegans,
un animal no nativo y considerablemente re-
sistente. Por ello reforzamos la importancia
de monitorear el abuso de pesticidas en los
cultivos para evitar dafios causados por toxi-
cidad a la poblacién y otra fauna local.
Agradecimientos: CAPES, CNPq, FAPERGS e UNIPAMPA.
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La aplicacién de cama de pollo (CP) como
enmienda es una practica comin en la pro-
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duccién horticola, lo que puede aumentar
el riesgo de diseminacion en el ambiente de
bacterias resistentes y genes de resistencia a
antibiéticos (GRA). Los objetivos de este tra-
bajo fueron: i) evaluar la presencia de GRA
en CP y en compost de CP y ii) determinar el
efecto de la aplicacién de los compost y la CP
sobre la abundancia de los GRA en el suelo
y su relacién con las propiedades edéficas. Se
realizaron 3 compostajes diferentes: uno pa-
sivo sin volteos, con relaciéon C:N=19 (CAP, ),
uno aireado con volteos, C:N=19 (CAM,,),
y otro aireado por volteos con viruta adi-
cionada para optimizar la relacién C:N=30
(CAM, ). Posteriormente, los compost y la
CP se aphcaron a un suelo horticola en un
ensayo a campo (disefio en bloques por tripli-
cado). Ademas, se incluyé un tratamiento sin
aplicaciéon de CP y sin compost (S/CP) y un
suelo sin historial agricola (PQ). A partir del
ADN extraido de los compost, CP y suelos
se cuantificaron los GRA a tetraciclina (tetM
y tetG), eritromicina (ermB) y sulfonamida
(sull), asi como la abundancia de bacterias
totales, mediante gPCR. En los composts, CP
y en el suelo, el gen mas abundante fue sull
seguido por ermB, tetM y tetG. En todos los
compost, la abundancia de ermB fue menor
respecto a la CP, mientras que la abundancia
de sull fue similar. Otros GRA como tetM en
CAM,, y tetG en CAM , mostraron mayo-
res abundancias a las encontradas en la CP,
mientras que el nimero de copias de tetM fue
menor en CAP . Cuando estas enmiendas
fueron aphcadas al suelo, el efecto que produ-
jeron en las comunidades microbianas edafi-
cas portadoras de GRA fue contrastante con
lo observado en el proceso de compostaje. En
el suelo con CAM,, disminuy6 tetM, aumen-
to tetG y las abundancias de sull y ermB se
mantuvieron similares a las del suelo apli-
cado con CP. La adicién de CAM,, también
disminuyé la abundancia de tefM *mientras
tetG, sull y ermB no variaron mgmﬁcatwa—
mente respecto al suelo con CP. Con la apli-
cacién de CAP , se observé un aumento de
tetG, sull y ermB. Los cambios observados
en la abundancia de tetM estuvieron corre-
lacionados negativamente con el contenido
de amonio en suelo (p=0,0011), mientras las
variaciones de sull y tetG se relacionaron po-
sitivamente con el pH y el P-Bray (p<0,05).
Por ultimo, las variaciones de ermB se rela-
cionaron negativamente con las concentra-
ciones edéficas de amonio (p=0,0003) y po-



sitivamente con las de nitrato (p=0,0202)
(prueba de Spearman). En el suelo PQ se
detectaron todos los GRA, aunque sus abun-
dancias fueron menores a las encontradas en
S/CP. Es necesario profundizar en la eficien-
cia de los procesos de compostaje de CP para
reducir la diseminacién de GRA en el suelo.
Este trabajo fue realizado con fondos de INTA 2019 PD: 1037,
1058 y 1518; PE I500. Agradecemos a Paula Nievas por su ayuda
en el laboratorio.
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La poblacién humana ejerce presiéon sobre
los ecosistemas marinos causando diversos
impactos. Los elementos traza (TEs) cons-
tituyen los contaminantes emergentes maés
antiguos, la mayoria provienen de fuentes
naturales, otros de fuentes antrépicas. Los
mamiferos marinos son vulnerables a los
TEs. La orca (Orcinus orca) es una especie
de cetdceo perteneciente a la familia Delphi-
nidae. Habita todos los mares del mundo,
siendo comunes en areas de alta productivi-
dad. Es predador tope de las tramas tréficas,
con una dieta diversa (peces, calamares, fo-
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cas y cetaceos) y presentan una longevidad
entre 50 y 80 afios. Estas caracteristicas, su-
mado a la capacidad de acumular TEs en sus
tejidos, hace que esta especie sea considerada
bioindicadora de contaminacién de los eco-
sistemas. Los reportes sobre TEs en esta es-
pecie son escasos a nivel mundial y nulo para
la costa argentina. El objetivo del trabajo fue
determinar los niveles de TEs esenciales (Cu,
Zn) y no esenciales (Cd, Pb, As) en tejidos
de tres orcas varadas muertas en agosto del
2018. Los ejemplares se hallaron en la costa
norte de la provincia de Buenos Aires, Argen-
tina. Se determind sexo, se tomaron medidas
morfométricas y se obtuvieron muestras de
piel (P), musculo (M), higado (H) y rifién (R),
cuando fue posible, que fueron conservadas a
-20 °C. Luego fueron mineralizadas (via hu-
meda) para posterior cuantificaciéon de TEs.
Cu, Zn, Cd y Pb se determinaron por Espec-
trofotometria de Absorcién Atémica (EAA)
por llama y para el As se utiliz6 EAA con ge-
neracién de hidruros. Los datos se expresa-
ron en pg g' de peso hiimedo. Los ejempla-
res eran hembras cuya longitud fue 6,04; 6,0
y 5,5 m. El Zn present6 las concentraciones
més altas, P: 2944 y 5269 pg g1, H: 372 y
50,8 pg g1, R 277 pg gty M: 13; 23,2 ug g
y las de Cu fueron en H: 7,0 ug g, R: 6,6 ug
gl, M: <1; 2,09 ug g'y P: <1; 3,1 ug g'. Los
niveles de Cd fueron superiores en R (16,8
ug g1, seguidas del H (9,2; 10,8 ug g1), y no
fueron detectadas en M y P. Las concentra-
ciones de As también fueron maés altas en R
(0,054 ug g, seguidas del H (0,034; 0,038
ug g1, M (0,007; 0,038 pg g y P (0,007
0,013 pg g1). Los niveles de Pb estuvieron
por debajo del limite de deteccién de la téeni-
ca (3 ug g). Esta especie esta categorizada,
por la Lista Roja de Especies Amenazadas de
la Unién Internacional para la Conservacion
de la Naturaleza (IUCN), como “Datos Insu-
ficientes”. Por lo tanto, este analisis aporta
informacién relevante e importante respecto
a la exposicién a contaminantes emergentes
para la especie.

Remocion de Clorpirifos en suelos utilizando
cepas de Trichoderma y Rizobacterias
Chlorpyrifos removal from soils using
Trichoderma and Rhizobacteria strains

Estrada, Analia B.!; Carrizo, Facundo G. A.}; Cruz, Florencia R.};
Maldonado, Marcos J.'?; Yafiez, Luciano M.!; Tognon, Nadina®,
Heit, Cecilia®; Romero, Alejandra E.!
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El Clorpirifos (CP) es un plaguicida organo-
fosforado clorado utilizado para el control
de plagas agricolas que estd provocando se-
rios problemas de toxicidad en el ambiente.
Su degradacién se mejora con la bioestimu-
lacién microbiana al agregar hollejo de uva
en forma de harina y por la bioaumentacién
inoculando consorcios de hongos y/o rizo-
bacterias. El objetivo de este trabajo fue op-
timizar la biodegradacién del CP en suelos
empleando cepas de Trichoderma harzianum
(T70), Trichoderma asperelloides (T52) y
un consorcio de dos Pseudomonas rizosféri-
cas de frutilla (RFD y RFE). Las cepas T70
y T52 fueron aisladas de la Quebrada de Hu-
mahuaca — Jujuy y se comprob¢ la toleran-
cia en agar minimo Czapeck contaminado
con 200 y 600 mg/L de CP, de igual mane-
ra para las rizobacterias. Se evalué antago-
nismo entre las cepas de Trichoderma, para
ello en cajas de Petri con Agar Papa Gluco-
sado al 2% se marcaron dos puntos equidis-
tantes donde se colocaron enfrentados discos
de 5 mm de cada cepa, se incub¢ por 5 dias
a 27°C. El antagonismo entre cepas de Tri-
choderma, RFD y RFE se llevé a cabo colo-
cando en el centro de las cajas de Petri con
Casefna-Almidén-Agar un disco de las colo-
nias fungicas, enfrentando transversalmente
a las rizobacterias, se incubaron a 27°C du-
rante 7 dias. Para los ensayos de remocién
de CP, se empled un suelo de textura Franco
Arenosa estéril (s), soluciéon de CP comercial
a una concentracién de 250 mg/kg de suelo,
un inéculo de T70 y T52 a una concentra-
cién de 2 g/kg de suelo, harina de uva (hu)
estéril (5% masa total del microsmo) y 1 mL
del consorcio de RFD y RFE a una DO de
0,5 de Mc Farland. Los tratamientos fueron:
s+T70+CP, s+doble concentraciéon de indculo
de T70+CP, s+T70+T52+CP, s+T70+CP+hu,
s+T52+CP+RFD y RFE, ademas se incluyd
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un control Abidtico (s+CP). Los microcos-
mos se homogeneizaron, se acondicionaron a
una humedad del 10% y se incubaron a 27°C
durante 14 dfas. Finalizada la incubacién el
CP residual se cuantific6 por cromatogra-
fla gaseosa. El procedimiento se llevé a ca-
bo por triplicado. Los enfrentamientos entre
las cepas de Trichoderma demostraron que
no existe competencia entre ellas y tampo-
co entre éstas y las cepas RFD y RFE. Los
porcentajes de remocion de CP presentaron
diferencias significativas (p<0,05) entre los
tratamientos, donde la mayor remocién se
dio en el tratamiento T70+ suelo+hu (53%),
seguido de la cepa T70 con doble de indculo
(49,65%) y la menor remocién fue en el trata-
miento de T70 en suelo esteril (14,57%). T52
en consorcio con RFD y RFE removieron un
21,14%, la combinacién T52+hu removié un
38,41% vy el consorcio entre T70 y T52 un
38,41%. A partir de estos valores se puede
sugerir el empleo de T70 para remediar sue-
los contaminados con CP y el agregado de
harina uva como bioestimulador para las Tri-
choderma spp.

Ensayos ecotoxicoldgicos para evaluar la
calidad de suelos horticolas en la zona de
Los Pericos (Jujuy)

Ecotoxicological tests to evaluate the quality of
horticultural soils in Los Pericos (Jujuy)
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La calidad del suelo puede ser afectada por
la aplicacién de pesticidas como el clorpiri-
fos, mediante practicas agricolas con riesgo
ecotoxicoldgico. El uso y comercializacién del
clorpirifos se encuentra prohibido en Argen-



tina, segin la Res. 414/2021 del Servicio Na-
cional de Sanidad y Calidad Agroalimentaria
(SENASA) a partir del 1 de junio de 2023. El
objetivo del presente trabajo fue evaluar la ca-
lidad de los suelos horticolas en la zona de Los
Pericos, provincia de Jujuy, mediante ensayos
ecotoxicoldgicos usando como bioindicador
(Eisenia foetida), recuento de hongos filamen-
tosos y bacterias heterétrofas. Se evaluaron
4 muestras compuestas de suelo (M7-M10)
y un blanco (B) provenientes de una zona
horticola de la localidad en estudio. Para las
pruebas fisicoquimicas de los suelos se apli-
co: el método Bouyoucos para el analisis de
la clase textural; materia organica (MO) por
el método Walkey y Black, fésforo asimilable
por el método de Bray-Kurtz; los cationes de
Intercambio mediante extraccién con aceta-
to de amonio 1N a pH 7; Ca y Mg por com-
plexometria; Na y K por fotometria de llama;
cloruros por volumetria y pH y conductividad
en pasta saturada. La presencia de clorpirifos
se determind mediante cromatografia liquida
de alta performance. Se realizaron bioensayos
de evasién con E. foetida, recuento de hon-
gos y bacterias en placa de Petri a 28-30°C
en condiciones aerdbicas. Los resultados fi-
sicoquimicos encontrados fueron en Textu-
ra: M7, M8: Franco arenosa; M9, M10 Areno
francosa y en B: Arenosa. Para pH (en H20
1:2,5) un rango de 5,91-7,2. Para los nutrien-
tes, materia organica: 3,86-26,68%. carbono
organico: 2,20-13,74%. N total: 0,22-0,95%.
La relacién C/N: 10-14. Para P extractable:
15-85 mg kgl; K disponible: 234-546 mg
kgl. Para cationes de intercambio, Ca: 9,25-
12,65 cmol(+) kgl; Mg: 4,75-7,2 cmol(+) kg,
Na: 0,14-0,45 cmol(+) kg'y K: 0,6-1,4 cmol(+)
kgl. En pasta saturada, conductividad eléc-
trica: 1,61-4,26 Ce (dS m) y pH: 5,7- 6,96.
El 50% de los suelos mostraron presencia de
clorpirifos en concentraciones entre 0,05 a
1,28 mg/Kg. Los porcentajes de evasién de E.
foetida tueron, M7: 33,33%; M8: 0,0%; M9:
20,00%; M10: 14,29% y B: 66,67%. El recuen-
to de bacterias (UFC/mL - 24 h) para M7:
5,05E+05; MS8: 449E+05; M9: 293E+05;
M10: 5,13E+05 y B: 1,75E+05. Para hon-
gos (UFC/mL - 48 h), M7: 5,33E-04; MS8:
6,67E-04; M9: 2,33E-04; M10: 3,33E-04 y B:
7,00E-04. Los suelos presentaron diferencias
en nutrientes con respecto al suelo control,
pero similares caracteristicas fisicoquimicas
y microbiolégicas. La presencia de clorpirifos
puede afectar los porcentajes de migracién
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de E. foetida, sin embargo, se requiere seguir
ampliando el estudio.

Educacion en Toxicologia

Educacion en toxicologia: una experiencia
en el aprendizaje de conceptos generales
usando historia, literatura y personajes

de ficcion

Education in toxicology: a general concepts
learning experience using History, Literature,
and fictional characters

Hidrobo Portilla, Alexis

Universidad San Francisco de Quito. Diego de Robles s/n, Quito.
Ecuador.
ahidrobo@usfq.edu.ec

Palabras clave: Educacién en toxicologia;
Personajes historicos; Ejemplos literarios;
Tetrodotoxina; Arsénico.

En el ambito de un curso de quimica general,
se propuso explorar la utilidad de la literatu-
ra, el cine y los personajes histéricos como
herramientas para abordar conceptos basicos
en toxicologia. Con el objetivo de identificar
y explicar los conceptos toxicolégicos relacio-
nados con la exposicién a sustancias quimi-
cas se realizo la lectura de un fragmento de la
novela “Solo se vive dos veces” y su persona-
je James Bond, quien estd a punto de morir
al disfrutar de una delicia gastronémica que
contiene veneno. Las historias ofrecen ejem-
plos claros y realistas acerca de las sustancias
toxicas, lo que facilita la introduccién hacia
los conceptos. De esta manera, la lectura de
los casos histéricos de Sécrates, y el envene-
namiento de Napoleén con arsénico permiten
explicar la exposicién a sustancias quimicas
peligrosas, subrayando la importancia de los
riesgos asociados con ellas. El cine y las series
pueden desempenar un papel importante pa-
ra la educacién en toxicologia. Con este fin se
propuso mirar un fragmento de la pelicula “la
serpiente y el arcoiris”. En un contexto mas
actual, la serie The Walking Dead presen-
ta un mundo con personajes enfrentdndose
a zombis. La quimica explica la composicién
del “polvo zombi”, una sustancia ficticia, que
contiene tetrodotoxina como ingrediente. La
estrategia adoptada consistié en seleccionar
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escenas de peliculas, series o novelas en don-
de se ven situaciones de envenenamiento o
intoxicaciones debidas a sustancias quimicas;
esto con el fin de realizar un anélisis general
de la toxicidad de estas sustancias conociendo
conceptos de la quimica universitaria de pri-
mer semestre. La metodologia utilizada, para
llevar a cabo la experiencia en el aula, consis-
ti6 en realizar una encuesta inicial (personal),
que reflejé los conocimientos previos relacio-
nados con la toxicologia. Se programaron
tres sesiones (en clases de 1 hora y media)
con el fin de leer los fragmentos de las histo-
rias y la novela. Se miraron tramos cortos (8
min) de la pelicula y serie de TV; paso segui-
do se realizo la respectiva discusion en clases
con el fin de incluir los conceptos de dosis,
veneno, sus fuentes, vias de exposicion, me-
canismos de accién generales y posibles tra-
tamientos. La evidencia del aprendizaje se
determiné a través de preguntas en un exa-
men parcial. En conclusién, la educacion en
toxicologia puede tomar un matiz diferente,
beneficidndose de la integracién de modelos
literarios, del cine o TV cémo herramientas
pedagdgicas, proporcionando ejemplos con-
cretos y emocionalmente impactantes acerca
de las sustancias y sus efectos. La estrategia
permite que los estudiantes relacionen los
conceptos toxicoldgicos con la estructura qui-
mica de las sustancias, entendiendo de mejor
manera la importancia de la quimica en el
estudio de la toxicologia.

Prevencion y educacion en toxicologia: el
uso responsable de los medios sociales en
beneficio de la poblacién

Prevention and education in toxicology: the
responsible use of social media for the benefit
of the population
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Sin centrarse Unicamente en los estudiantes
de pregrado, en los ultimos afos la ensenan-
za de la toxicologia ha experimentado un au-
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ge importante. Hoy la toxicologia se puede
externalizar a toda la poblacion a través del
uso adecuado de medios sociales. A partir
de la declaratoria a causa de la pandemia en
2020, y ante la amplia difusién en redes so-
ciales, incitando a la poblacién a consumir
sustancias ilegales (comercializadas en varios
paises de América Latina) como cura para la
COVIDIY, el Centro de Informacién de Medi-
camentos y Téxicos — CIMET — de la Facul-
tad de Ciencias Quimicas de la Universidad
Central del Ecuador, tomé como estrategia
de prevencién y educacién el uso de los me-
dios digitales. Para cumplir este objetivo, el
CIMET desarrollé espacios para todo publico
con informacién confiable y cientificamente
fundamentada sobre toxicologia, logrando un
alcance aproximado de 83 000 personas y 33
000 interacciones desde noviembre del 2022
hasta julio del 2023. Para cubrir los requeri-
mientos de los seguidores de informacién to-
xicoldgica en medios sociales, se planificaron
varios formatos; los responsables de gene-
rar los contenidos fueron pasantes volunta-
rios de la carrera de Bioquimica y Farmacia.
Luego de una validacién exhaustiva, los con-
tenidos se publicaron segin un cronogra-
ma previamente establecido en medios co-
mo: Facebook, Instagram y Twitter. Se cred
un espacio denominado: “Capsula del saber”
que incluyé seminarios web, podcasts e in-
fografias técnico-cientificas. El formato de
seminario web con periodicidad mensual se
realizé a través de Facebook Live, siendo es-
ta la red social con mayor alcance. Se invité
a expertos locales e internacionales para tra-
tar diversos temas de relevancia actual, con-
siguiendo un aproximado de 11 000 espec-
tadores, con 1 000 interacciones positivas en
los 8 eventos realizados durante el periodo.
Bajo la orientaciéon y supervision docente, los
webinarios fueron moderados por 10 estu-
diantes quienes se encargaron de desarrollar
tematicas sobre seguridad quimica, farmaco-
vigilancia, toxicologia de plaguicidas, anima-
les ponzofosos y contaminantes ambientales
entre otros. En el formato podcast, grabado y
editado en las instalaciones de la Radio Uni-
versitaria, los pasantes generaron informa-
cién de impacto en prevencién y educacién
en salud. El alcance fue de 16 990 oyentes
con 1 340 interacciones positivas. En defi-
nitiva, el uso adecuado de los medios socia-
les constituye una herramienta fundamental
en la ensenanza, difusién de la toxicologia y



alfabetizacién sanitaria. El manejo adecua-
do de los medios digitales es una oportuni-
dad extraordinaria para el CIMET, que des-
de la academia genera comunicacion efectiva,
usando recursos actuales, con el fin de lograr
el acceso correcto hacia la informacién que se
entrega a la sociedad.

Agradecimiento: A la Universidad Central del Ecuador, a la Facul-
tad de Ciencias Quimicas. Al equipo de CIMET por hacer posible
el desarrollo de este trabajo.

La tecnologia educativa como herramienta
para la integracion de la evaluacion en los
procesos de ensefnianza

Educational technology as a tool for the
integration of evaluation in teaching processes
Casciaro, Stefanfa®? Moreira Szokalo, Roclo A.»?; Loépez Nigro,
Marcela M.>?; Carballo, Marta A.>?

'Universidad de Buenos Aires, Facultad de Farmacia y Bioquimi-
ca, Departamento de Bioquimica Clinica, Citogenética Humana y
Genética Toxicologica. Junin 956, CABA (C1113AAD), Argentina.
Tel: 5950-8707. 2UBA, Instituto de Fisiopatologia y Bioquimica
Clinica. Av. Cérdoba 2351, CABA (C1120AAF), Argentina.
scasciaro@docente.ffyb.uba.ar

Palabras clave: Evaluaciéon formativa y
sumativa; TIC; Aprendizaje colaborativo; Tutor.

En el marco de la asignatura “Ambiente y Sa-
lud” (FFyB-UBA) se abordan de manera ho-
listica multiples teméticas, incluyendo tanto
bases tedrico-practicas de técnicas de estu-
dio de biomarcadores y bioindicadores como
su aplicacién integrada en diversas situacio-
nes de riesgo toxicolégico. Esta amplitud de
enfoques sumado al componente interdisci-
plinario hace que un examen final tradicional
no sea la herramienta mas apropiada. Nues-
tro objetivo fue desarrollar una propuesta
de evaluacién mediada por tecnologias que
incluyera instancias formativas y sumativas
y permitiera integrar todos los contenidos,
teniendo al alumno como protagonista del
proceso de ensenanza-aprendizaje. Para ello,
utilizamos como soporte el Campus Virtual
(plataforma Moodle) donde semanalmen-
te se presentaba una hoja de ruta interactiva
con el material tedrico audiovisual que debia
ser visto antes del encuentro presencial y un
cuestionario con ftems de respuesta cerrada
(GoogleForms) con el objetivo de generar una
evaluacion formativa continua. La mediacién
de la TIC permitié que fuera corregido antes
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de la clase, brindando asi retroalimentacién a
los estudiantes y permitiendo una reflexiéon y
optimizacién del trabajo presencial por parte
del equipo docente. Para la instancia de acre-
ditacién, disefiamos un trabajo final que bus-
caba favorecer el aprendizaje colaborativo y
el desarrollo de criterios profesionales desde
una mirada critica. Cada grupo debia selec-
cionar una problemaética ambiental argentina
de su interés sobre la cual realizar un trabajo
de investigacién, favoreciendo la motivacion
intrinseca. Contaban con un tutor asignado,
la rubrica de evaluacién y una preentrega que
permitié sistematizar las instancias de revi-
sién y autorreflexiéon. El producto final fue un
video presentando el resultado de su investi-
gacion que fue publicado en un Padlet, dando
lugar a un espacio de retroalimentacién entre
pares. Al finalizar la cursada, los estudiantes
(38 en la cohorte 2023) respondieron una en-
cuesta de calidad educativa. Esta mostrd una
valoracién positiva de las herramientas utili-
zadas, siendo en promedio el grado de utili-
dad (escala del 1 al 5) de 4,1 para la rubri-
ca de evaluacion, 4,3 para el intercambio con
el tutor y 4,0 para la instancia de preentrega.
En la instancia sumativa se obtuvo un pro-
medio de 7,27/10, lo que refleja un resultado
satisfactorio en la adquisicion de los conteni-
dos y competencias. En conclusién, nuestra
propuesta de evaluacién mediada por tecno-
logias ha sido exitosa considerando el objeti-
vo de integracién de la evaluaciéon en los pro-
cesos de ensefianza-aprendizaje, y su buena
aceptacion por parte de docentes y alumnos.
Queda planteado el desafio de profundizar en
ella, realizando mejoras y ampliando los con-
textos en los que se utiliza.

EduGAT: el uso de métricas como
propuesta de herramienta de ensefianza
para evaluar el impacto ambiental de las
practicas de toxicologia

EduGAT: the employment of metrics as a
pedagogical instrument for evaluating the
environmental impact of toxicology practices
Escobar, Bruna M.; Dos Santos, Betania N.; Portela, José L.R.;
Malesuik, Marcelo D.; Da Silva, Fabiana E.B.

Universidade Federal do Pampa — UNIPAMPA. BR 472-Km 585.
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Los métodos de andlisis toxicolégico gene-
ralmente requieren multiples etapas de pre-
paracion de muestra, que involucran el uso
de solventes téxicos, siendo costosos y len-
tos. Los estudiantes de las 4reas de Quimica,
Bioquimica, Farmacia o Biomedicina apren-
den sobre estos métodos sin establecer una
conexién con el tema de la quimica verde.
La Quimica Verde busca desarrollar méto-
dos y procesos seguros, eficientes y con bajo
impacto ambiental. La toxicologia analitica
verde (Green Analytical Toxicology - GAT)
sigue los mismos principios aplicados a los
analisis toxicoldgicos. El concepto EAuGAT
propone asociar el tema de la sostenibilidad
con la ensefianza de la toxicologia, introdu-
ciéndolo por primera vez en esta area. El In-
dice de Rendimiento Analitico Verde (Green
Analytical Performance Index - GAPI) es
una herramienta para evaluar el impacto
ambiental de un método analitico, alineado
con los 12 principios de la Quimica Anali-
tica Verde. El GAPI utiliza pictogramas pa-
ra representar el impacto ambiental de cada
etapa de un método analitico, con colores
que indican el grado de impacto ambiental.
El objetivo de este trabajo fue proponer co-
mo herramienta de ensenanza la asociacién
de la métrica GAPI con métodos de anélisis
toxicoldgico, rutinariamente empleados en la
ensenanza de la toxicologia. Al aplicar esta
herramienta de ensenanza, se busca que el
estudiante asocie los conceptos de la toxico-
logia con la necesidad de métodos analiticos
respetuosos con el medio ambiente. Se pro-
pusieron dos métodos rutinarios de analisis
toxicolégico como modelos para inclusién
en la clase préctica: (a) la determinacion de
arsénico en alimentos mediante el método
del dietilditiocarbamato de plata y (b) la de-
terminacién de etanol en sangre mediante
el método del dicromato. Al final de la cla-
se practica, el docente solicité que el alumno
construya los pictogramas de los dos méto-
dos rutinarios y los compare con otros dos
métodos recientemente publicados en la li-
teratura para los mismos analitos. Después
de construir los cuatro pictogramas, el es-
tudiante tuvo la posibilidad de comparar los
métodos rutinarios con los recientemente
publicados, verificando la concordancia con
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los conceptos de la quimica verde. Los dos
métodos analiticos rutinarios (a) y (b) fueron
propuestos aqui, ya que no estdn en conso-
nancia con los principios de la quimica ver-
de, con predominio del color rojo en los pic-
togramas. Con esta propuesta metodoldgica,
los estudiantes pudieron construir pictogra-
mas en tiempo real y en el entorno educati-
vo utilizando software gratuito y su propio
smartphone. Los principios aqui abordados,
llamados EduGAT, se pueden aplicar en to-
das las areas de la toxicologia, introduciendo
el eje transversal de la sostenibilidad en la
educacion universitaria.
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El presente trabajo realizado en el marco de
la Especializacién en Docencia Universita-
ria (UNLP), es el diseno de un aula virtual
extendida de la asignatura Toxicologia, para
las carreras de la Facultad de Ciencias Exac-
tas de la Universidad Nacional de La Plata
(UNLP) que incluyen la materia en su curri-
cula. El objetivo del disefio de aula extendi-
da fue recuperar y resignificar la experiencia
adquirida durante la pandemia, desarrollan-
do trabajo comunitario, inclusivo y colabora-
tivo de los estudiantes dentro y fuera del au-
la presencial, con apoyo para los estudiantes
ausentes y refuerzo de lo aprendido en los
asistentes. Se articularon estrategias de en-
seflanza y de aprendizaje desarrolladas en
clases presenciales con las propias de la edu-



cacién a distancia. La comisién de estudian-
tes se dividié en grupos de 5 a 6 estudian-
tes que trabajaron en forma colaborativa, los
grupos incluyen estudiantes presenciales y
no presenciales. Los estudiantes presencia-
les trabajaron desde sus computadoras y ce-
lulares sobre las consignas propuestas en el
aula extendida usando la red de internet de
la facultad, y los no presenciales a distancia
desde casa en forma asincrénica. En el au-
la extendida los contenidos se organizan por
bloques teméticos divididos en clases, son
dos clases semanales y el bloque puede com-
prender una, dos o tres semanas. La sema-
na anterior se desbloquean las dos préximas
clases de trabajo. En cada bloque, se incluye-
ron actividades como glosario de términos
(asincrénico y colaborativo), leccién (interac-
tiva y asincronica), cuestionario de autoeva-
luacion y foros de debate; y recursos como
archivos con la bibliografia, guias de estudio,
videos y archivos pdf. Asi, se buscé diversifi-
car los recorridos de aprendizaje, ofreciendo a
los estudiantes una amplia gama de opciones
y oportunidades para elegir cémo estudiar
y profundizar los temas, estimulando a los
grupos a través de tutorias, la participacién y
el interés tanto en el aula presencial como en
el aula extendida, presentando problemati-
cas especificas, desafios y situaciones reales
en el campo de la Toxicologia. Se foment6 la
autonomia y la autorregulacién en el proce-
so de aprendizaje, brindando a los estudian-
tes que trabajan, la oportunidad de organizar
su tiempo y acceder a los recursos didécticos
de manera auténoma. Esta propuesta se eva-
ludé con una encuesta, que resalté la utilidad
del conjunto de herramientas brindadas en el
aula extendida, de las tutorias, sugiriendo los
estudiantes que se agreguen videos de clases
producidos en pandemia para repasar, en edi-
ciones futuras se propone editarlos como pil-
doras formativas o educativas. En conclusion,
el aula extendida con las herramientas de
Moodle, fortalece y diversifica las actividades
de aprendizaje colaborativo y la inclusién.

El poder transformador de los errores: un
enfoque practico en el aprendizaje

The transformative power of mistakes: a prac-
tical approach in learning

Santisteban, Raquel; Bardoni, Natalia; Fabro, Pedro; Quiroga, Pa-
tricia.
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Actualmente se tiende a emplear metodo-
logias activas en todos los ambitos y nive-
les educativos de manera de proporcionar
al alumnado mayor protagonismo y parti-
cipacién en su aprendizaje. Trabajar a par-
tir de los errores puede llegar a constituirse
en una estrategia valiosa para la practica de
la ensefianza universitaria, ya sea de mane-
ra planificada o espontédnea como es el caso
aqui expuesto. El objetivo del trabajo es des-
cribir una experiencia del aprendizaje basado
en el error, en la ensefianza de la toxicologia,
sin considerarlo negativo sino trabajandolo
positivamente a fin de lograr un aprendiza-
je genuino, eficaz y duradero. En el contex-
to de un taller del tema “Plaguicidas” los es-
tudiantes de Farmacia fueron divididos en 5
grupos. La consigna fue que, a partir de di-
ferentes trabajos cientificos, videos, noticias
seleccionados por los docentes, los estudian-
tes debian realizar una breve presentaciéon
identificando alli conceptos fundamentales
sobre la toxicologia de los plaguicidas, de-
sarrollados en la clase previa al taller, inclu-
yendo una actividad de integraciéon ludica.
Las formas de presentacion elegidas por los
alumnos fueron: Power Point y pizarra. Las
actividades ludicas incluyeron aplicaciones
como Kahoot y Quizizz, usando los celulares.
Uno de los grupos, al iniciar la exposiciéon re-
conocié un error de concepto, plasmado en
su tarea para compartir en el aula y solicit6
tiempo extra para corregir su presentacion
completa. Como respuesta fueron alentados
por los docentes a gestionar de manera po-
sitiva esta situacién y ver esta dificultad de
una manera didactica, no como un obsta-
culo sino como una instancia de superacién.
Asimismo, en otros grupos surgieron erro-
res que tuvieron que ver con los conocimien-
tos previos que deberian tener los estudian-
tes. Al producirse el error en el ambiente de
aprendizaje, se inicio el efecto transformador
sobre la préctica de ensefianza en el aula. Co-
mo parte de ello, se realizé una actividad de
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reflexién sobre los errores, lo que condujo a
reconstruir el concepto de manera perfec-
cionada y profunda. El aprendizaje basado
en errores, al igual que otras metodologias
emergentes, por ejemplo, gamificacion, se ba-
sa en principios pedagdgicos pero no tiene
sistematizacion. El error siempre ha estado
y ofrece una oportunidad para la construc-
cién de un aprendizaje genuino. Teniendo en
cuenta que aqui se describe, una experiencia
puntual, manifestamos que trabajar a partir
del error propio o ajeno, forzado o no, genera
en el alumnado un aprendizaje activo, valio-
S0, sin castigar ni penalizar lo cual impacta-
ria en un aprendizaje volatil, efimero y carga-
do de frustracién. Errores trabajados a través
de una retroalimentacién oportuna, especifi-
ca y constructiva, evitan el afianzamiento de
conceptos o0 razonamientos equivocados.

Toxicologia Regulatoria

Analisis del impacto de la reclasificacion
del glifosato como probable carcin6geno en
humanos sobre los valores maximos
aceptables para agua de bebida

Analysis of the impact of the reclassification
of glyphosate as a probable human carcinogen
on the maximum acceptable concentration for
drinking water
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El glifosato es un herbicida de amplio espec-
tro que acttia contra muchos tipos de hierbas
mono y dicotiledéneas. Al entrar en contacto
con el suelo, se degrada por accién de los mi-
croorganismos alli presentes. Ademaés, posee
una baja capacidad de desplazamiento ha-
cia aguas subterraneas. Sin embargo, debido
a su estabilidad en el agua y su resistencia a
la degradacién por la luz solar, puede hallar-
se en acuiferos superficiales si se aplica en
areas cercanas a ellos. No se considera que
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el uso del glifosato, de acuerdo con las bue-
nas practicas agricolas, implique riesgos pa-
ra la salud humana. Sin embargo, en 2015, la
Agencia Internacional para la Investigacién
sobre Cancer (IARC) reclasificd el glifosa-
to como probable cancerigeno en humanos
(Grupo 2A), decisién que fue objeto de mu-
chas controversias. El objetivo de este traba-
jo es evaluar el impacto de esta decisién a ni-
vel internacional sobre los valores méximos
aceptables de glifosato para agua de bebida,
mediante el analisis de los valores maximos
de glifosato en agua de consumo permitidos
o recomendados por agencias regulatorias
de distintas regiones del mundo. Para ello se
realizd una busqueda bibliografica en bases
de datos de organismos nacionales e interna-
cionales empleando términos como “calidad
del agua de consumo”, “glifosato en agua’,
“normativas del agua potable”, sus combina-
ciones y derivados en inglés. En el andlisis,
se consideraron Unicamente las regulaciones
especificas para el glifosato o sus derivados,
excluyendo aquellas que abarcaran multiples
plaguicidas. Se analizaron las directivas de
las agencias oficiales de 49 paises y 2 orga-
nismos internacionales (OI) en relacién con
el glifosato en agua de consumo. Ninguno de
los OI consultados proporcioné valores guia
especificos para este herbicida. De los orga-
nismos oficiales de cada pais consultados,
el 82% (40) no establece valores maximos
al respecto y el 18% (9) de ellos tiene esta-
blecidos valores maximos para glifosato en
el agua potable en un rango que va de 0,28
mg/L a 1 mg/L. Sin embargo, de estos 9 pai-
ses, 2 no contaban con gufas actualizadas
posteriores a 2015. Por lo tanto, solo 7 paises
de los consultados disponian de normativas
sobre el glifosato en el agua potable, tanto
antes como después de la reclasificacién en
2015. Entre estos 7 paises, 4 mantuvieron
los valores guia después de la reclasificacién,
dos no poseian valores limite y los incluyeron
en guias posteriores al 2015 y un pais poseia
valor maximo previo a la reclasificacién y en
guias posteriores fue eliminado. Por lo tanto,
al analizar estos resultados, se puede concluir
que esta decisién tuvo un impacto casi nulo
a nivel internacional en cuanto a la presencia
de glifosato en el agua potable.

Etanolemia: nuevas complejidades
analiticas de su determinacion e



interpretacion en la practica forense tras la
promulgacion de la ley de “Alcohol Cero”
Ethanolemia: new analytical complexities of
its determination and interpretation in
forensic practice after the enactment of the

"Zero Alcohol" law
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La Ley Nacional 27.714 y la Ley 15.402 de la
Provincia de Buenos Aires, ambas vigentes
desde el 2023 y denominadas Leyes de Alco-
hol Cero al Volante, se alinean con la tenden-
cia internacional de politicas mas restrictivas
en materia de seguridad vial, que limitan ain
mas el consumo de alcohol en quienes con-
ducen automotores, como herramienta pa-
ra reducir los accidentes de transito. En este
nuevo escenario normativo, realizamos una
revisiéon critica de la toxicometria del etanol
para contextos forenses, considerando la de-
terminaciéon e interpretacién de este paré-
metro asi como las referencias, parametros
técnicos y errores en funcién de este nuevo
marco normativo. Ya no se toma como re-
ferencia un valor minimo a partir del cual
se asume una afectaciéon de funciones neu-
rofisiolégicas y comportamentales, ya que
directamente se penaliza el consumo de al-
cohol. Estas consideraciones metrologicas
deben hacerse mas all4 del acuerdo o no con
los fundamentos debatidos y resueltos en el
proceso legislativo. Desde la perspectiva to-
xicolégica, la Ley Provincial 15402 ofrece
importantes desafios en cuanto a su imple-
mentacién, en especial las disposiciones so-
bre la validaciéon de la etanolimetria donde
cualquier nivel de graduacién alcohdlica por
encima de cero constituye una infraccién con
penas establecidas. En esta linea, la Resolu-
cién 145/2012 (Secretaria de Comercio In-
terior de la Nacién) establece el Reglamen-
to metrolégico y técnico para medidores de
concentracién de alcohol etilico en aire exha-
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lado (etilémetros) que es un marco normati-
vo que debe ser revisado para establecer un
nuevo cut-off o valor de decisién que, técni-
ca y cientificamente debe consensuarse, para
ofrecer claridad al momento de categorizar
una muestra de sangre peritada como positi-
va 0 negativa en cuanto a la etanolemia exi-
gida por ley. Al respecto deben contemplarse
aspectos alimentarios, metabdlicos, patolo-
gicos, el consumo de bebidas analcohdlicas
o bebidas con muy bajo contenido de etanol,
los mecanismos fisiolégicos que puedan ge-
nerar etanol endégeno, etc. Finalmente, esta
normativa plantea también un nuevo modelo
de fiscalizacién que obliga a intensificar con-
troles y aumentar la capacidad técnica de los
equipos portéatiles empleados en los controles
viales a utilizar, ademas de afinar analitica-
mente la interpretacién de los resultados fo-
renses. Esto implica el desarrollo de nuevos
protocolos y de capacitacién. En resumen, el
nuevo escenario debiera ser una buena opor-
tunidad para que, desde los aportes técni-
co-cientificos, pueda tenderse a mejores he-
rramientas para las politicas de prevencién
sobre una de las primeras causas de morbi-
mortalidad en los accidentes viales, con el fin
de que el nuevo escenario normativo pueda
efectivamente hacer una diferencia positiva
desde el control vial.

Dermatitis asociada al uso de productos
para la construccion de ufias artificiales:
serie de 35 casos

Dermatitis associated with the use of products
for the construction of artificial nails: a series
of 35 cases
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Introduccion: Los productos para siste-
mas de ufas artificiales son formulados a
base de derivados de acido acrilico y meta-
crilico, los que polimerizan mediante una re-
accién radicalaria desencadenada por un fo-
toiniciador o por un iniciador termosensible.
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Estas sustancias han sido reconocidas como
sensibilizantes por exposicién dérmica e in-
halatoria. Presentacion de los casos: Se
expone el andlisis de una serie de casos que
fueron notificados al sistema de Cosmeto-
vigilancia de la Administraciéon Nacional de
Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Mé-
dica (ANMAT), durante el afio 2019, don-
de se reportaron reacciones compatibles con
una dermatosis ocupacional. Resultados:
Se analizaron 35 casos de mujeres de entre
17 y 50 afos, residentes en Ciudad auténo-
ma de Buenos Aires y Gran Buenos Aires, en
su mayoria dedicadas al esculpido de unas y
sin antecedentes de alergia. El signo que se
presentd con mayor frecuencia en los casos
estudiados fue una intensa sequedad y des-
camaciéon de la piel de los dedos (16 casos),
existiendo entre estos casos, algunos que de-
rivaron en un agrietamiento con sangrado
(7 casos). En 9 reportes, la reaccién adversa
involucrd la vesiculacién del area circundan-
te a la aplicaciéon de los productos. Se identifi-
caron 2 casos con sintomas compatibles con
una parestesia prolongada, y en 3 de los re-
portes se describié un intenso dolor e infla-
macién del hiponiquio. Por otra parte, ade-
mas de las reacciones dérmicas locales, 6
casos presentaron manifestaciones adversas
distales al sitio de aplicacién, y en 4 casos
se identificaron sintomas tales como cefalea,
mareo y/o nauseas. Discusiéon: En ninglin
caso las pacientes han sido evaluadas me-
diante la prueba de parche, por lo tanto, el
mecanismo implicado en la etiologia de las
reacciones observadas no ha sido confirma-
do. Sin embargo, es de senalar que los ingre-
dientes mayoritariamente presentes en los
productos, 2-hidroxietil metacrilato (HEMA),
trimetil etil carbamato (di-HEMA), 2-hidro-
xipropil metacrilato (HPMA) y tetrahidro-
furfurilo metacrilato, han sido reportados
como sensibilizantes por via tépica e inhala-
toria. Por lo tanto, es posible suponer que el
mecanismo probablemente implicado es el de
una reaccién de hipersensibilidad de tipo IV.
Conclusiones: Esta serie de casos pone de
manifiesto las caracteristicas de las reaccio-
nes adversas asociadas al uso de productos
para la construccién de ufas artificiales en
Argentina. Asimismo, podria constituir una
primera aproximacién para el analisis de la
pertinencia de adoptar medidas normativas
que regulen el rotulado de estos productos
para y/o establezcan restricciones aplicables
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a los derivados del acido acrilico y/o metacri-
lico, tendientes a disminuir el riesgo asocia-
do al uso de productos para el modelado de
unas artificiales.

Nanotecnologia

Las nanoparticulas hibridas de 6xido de
hierro/plata alteran el sistema colinérgico
y causan reprotoxicidad en Caenorhabditis
elegans

Iron oxide/silver hybrid nanoparticles impair
the cholinergic system and cause reprotoxicity
in Caenorhabditis elegans
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Las nanoparticulas (NPs) de éxido de hierro
tienen propiedades superparamagnéticas que
permiten su aplicacién en varias areas, inclui-
da la liberacion de farmacos en sitios especi-
ficos. Las NPs de plata tienen potentes efec-
tos antimicrobianos. Aunque la combinacién
de Fe,O,-NPs y Ag-NPs en una nanoestruc-
tura hibrida (Fe,O,@Ag-NPs) ha mostra-
do aplicaciones biomédicas prometedoras, se
desconocen sus efectos toxicologicos y es ne-
cesario seguir evaludndolos. Utilizamos Cae-
norhabditis elegans, un modelo para el ana-
lisis nanotoxicoldgico, ya que tiene un ciclo
de vida corto, es transparente y tiene homo-
logia con genes humanos, lo que permite un
cribado inicial de nuevas sustancias. Fe,O,@
Ag-NPs tienen un tamafio hidrodindmico de
143,6, un indice de polidispersion de 0,46 y
un potencial zeta de -32,73. Nematodos N2
(tipo salvaje) y LX929 vsIs48 [unc-17::GFP]
(marca neuronas colinérgicas) fueron expues-
tos de forma aguda (etapa L1; durante 30
min; en medio liquido; a 20 °C; sin alimen-



to) a grupos control (H,O destilada, vehiculo
en el que se suspendleron las NPs), 1 10y 50
ng mL" de Fe,O,@Ag-NPs. Se evaluaron los
siguientes parametros [. Tamano de la pro-
genie: se estim6 la progenie de 3 nematodos
N2 durante todo su periodo reproductivo;
I1. Puesta de huevos: se evalud el nimero de
huevos puestos por 2 nematodos N2 (1° dia
de adulto) durante 1 h con o sin el agonista
colinérgico Levamisol (500 mM) para eva-
luar la integridad del sistema colinérgico; IIL.
Movimientos de nado: se registraron 10 ne-
matodos N2 (etapa L.4) durante 1 min, luego
se midié la velocidad promedio y la distancia
recorrida por los nematodos en medio liquido
mediante el software Image J; IV. Neuronas
colinérgicas: la morfologia y la fluorescencia
de las neuronas colinérgicas de 10 nemato-
dos de la cepa LX929 se verificaron con un
microscopio de fluorescencia y se cuantifica-
ron con el software Image J. Los andlisis se
realizaron en al menos 3 experimentos inde-
pendientes. Observamos que las NPs hibri-
das redujeron el tamafio de la progenie de C.
elegans a partir de 10 ug mL™, asi como la
disminucién de la puesta de huevos que no
fue estimulada por el agonista colinérgico Le-
vamisol tras la exposicién a 50 pg mL-1 de
NPs, lo que sugiere que la senalizacién coli-
nérgica podria verse afectada. Verificamos los
movimientos de natacién, y observamos una
disminucién en la velocidad promedio y la
distancia recorrida en 50 pug mL* de NPs, lo
que corrobora con anormalidades en el neu-
ronas colinérgicas (bifurcaciones e disminu-
cién de la fluorescencia) observadas en las
mayores concentraciones probadas. Nuestros
resultados indican reprotoxicidad causada
por altos niveles de Fe,O,@Ag-NPs, asi como
neurotoxicidad cohnerglca en C. elegans, lo
que sugiere que se debe monitorear el uso de
estos nanomateriales.
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Nanoformulaciones de neem y aceite de
ricino: evaluacion toxicolégica del
potencial bioinsecticida utilizando
Caenorhabditis elegans

Neem and castor oil nanoformulations:
toxicological evaluation of the bioinsecticide
potential using Caenorhabditis elegans
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Las estrategias de control quimico son las
mas utilizadas en el manejo de insectos pla-
ga en la agricultura. Debido a las amenazas a
la salud humana y ambiental por su uso irra-
cional, la aplicacién de nanoformulaciones
para combatir plagas agricolas se convier-
te en una alternativa prometedora. El uso de
aceites esenciales con accién bioinsecticida
es una opcion para reemplazar los pesticidas
agricolas sintéticos. Estudios previos indican
que los aceites de Neem (Azadirachta indi-
ca) y Castor (Ricinus communis) tienen pro-
piedades que favorecen su uso en el control
bioldgico. Sin embargo, los aceites de Neem
y Castor pueden ser téxicos en altas concen-
traciones, por lo que las nanoformulaciones
se convierten en una alternativa para reducir
esta posible toxicidad. Ante esto, el presen-
te trabajo tiene como objetivo determinar la
seguridad de nanoformulaciones de aceites
de Neem + Castor utilizando el modelo al-
ternativo Caenorhabditis elegans. L.os nema-
todos de la cepa N2 (wild type) en etapa L1
fueron expuestos crénicamente (48 h) a con-
centraciones de 0,15; 0,3; 0,9; 1,5 y 3 mg/ml
de las formulaciones de control nano (blan-
co), lignina (polimero), Neem, Castor, Neem
+ Castor (en la concentracién de 5 mg/ml)
y sus respectivas emulsiones y aceites libres
de Neem y Castor. Luego, se realizaron prue-
bas de toxicidad para evaluar supervivencia,
tamafio de cria y area corporal. Se utilizaron
1 500 nematodos en cada experimento; se
realizaron tres réplicas independientes. Pa-
ra el andlisis estadistico utilizamos ANOVA
unidireccional seguido de post hoc de Tukey.
Las nanoformulaciones, emulsiones de acel-
te de Neem y aceite de ricino no presentaron
toxicidad en ninguna de las concentraciones
ensayadas, no alterando los parametros ana-
lizados. El aceite de Neem mostré toxicidad
en su concentracion mas alta, reduciendo la
tasa de supervivencia en comparacién con
las nanoformulaciones de Neem y emulsio-
nes. Nuestros resultados sugieren que las
nanoformulaciones son potencialmente se-
guras para los organismos que no son el ob-
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jetivo y son eficaces para encapsular el aceite
de neem y de ricino (castor), lo que reduce la
toxicidad del aceite de neem en su concentra-
cién mas alta.
Agradecimientos: CAPES, CNPq, FAPERGS, FAPESP, UNIPAM-
PA, UFSM, UNESP.
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Caenorhabditis elegans

Souza, Maria Eduarda O.; Souza, Daniellle A. A.; Jardim, Nata-
lia; Rodrigues, Andrili; Fuguetto, Ana C.; Haas, Sandra E.; Avila,

Daiana S.

Universidade Federal do Pampa. Av. Avenida 365. Uruguaiana.
Rio Grande do Sul (RS). Brasil. Tel.: (55) 55 98451-0210.
mariaeduarda.aluno@unipampa.edu.br

Palabras clave: Curcumina; Lipopolisacarido;
C. elegans; Nanocapsulas.

La curcumina (NCCM) es un pigmento ama-
rillo-naranja aislado del rizoma de Curcuma
longa, que tiene potencial terapéutico debido
a su actividad antioxidante y antiinflamato-
ria. Con el uso de la nanotecnologia ayuda a
mejorar algunas limitaciones de la NCCM,
como su baja solubilidad en agua y biodis-
ponibilidad, para su aplicacién en estudios
In vitro e in vivo. El lipopolisacarido (LPS)
es un patrén molecular asociado a patégenos
de bacterias gram negativas que es esencial
para su patogenicidad. También es impor-
tante en la patogenia de la sepsis, que es un
sindrome de respuesta inflamatoria sistémi-
ca, y se ha convertido en una de las principa-
les causas de mortalidad en las unidades de
cuidados intensivos. En los Gltimos anos, los
modelos animales invertebrados han evolu-
cionado y reducido la complejidad y el costo
de las pruebas experimentales en mamiferos.
Como el Caenorhabditis elegans, un modelo
de laboratorio ttil para la patogénesis bacte-
riana, dado que posee un ciclo de vida sim-
ple y tiempo reproductivo corto, ademas de
ser sencillo de cultivar y de bajo costo. Exis-
ten cepas mutantes genéticamente alteradas
que desencadenan los determinantes genéti-
cos moleculares de la virulencia del patégeno
y la defensa del huésped simultdneamente. El
objetivo del estudio es investigar las caracte-
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risticas toxicolégicas de las nanocapsulas de
NCCM, asi como el efecto de estas sobre la
lesién inducida por LPS en C. elegans. Para
la sincronizacién fueron obtenidos los hue-
vos de los nematodos, y luego de 14 h, seran
tratados en la etapa larval L1 con diferentes
concentraciones de NCCM por 30 min, en
medio liquido. Luego, se transfirieron a cajas
de Petri que contenian NGM (medio de cul-
tivo para nematodos) y E. coli OP50 (fuente
de alimento), durante 48 h y se mantuvieron
a 20°C. Para el analisis de los efectos protec-
tores de NCCM, C. elegans en estado larvario
L4 se expuso a NCCM o tampdén M9 (con-
trol), durante 30 minutos antes de la exposi-
cién a 100 pg/mL de LPS durante 24 h. Se
evalud la supervivencia y se realiz la prue-
ba del pinchazo en la nariz para analizar los
comportamientos de giro e inversién omega
del gusano. Todos los datos se obtuvieron de
3 experimentos independientes. El analisis
estadistico se aplicé la prueba de normalidad
de Shapiro-Wilk, seguida de analisis ANO-
VA de una o dos vias, y la prueba post hoc
de Tukey, utilizando el software GraphPad
Prism. Se observé que la NCCM no provocd
cambios significativos en la supervivencia,
reproduccién y tamano corporal de las lom-
brices, demostrando ser segura, y protegi6 a
C. elegans del dafo inducido por LPS, me-
diante supervivencia y rescate de fenotipos
conductuales en comparaciéon con el grupo
de control. Concluimos que el tratamiento
demostrd ser seguro para C. elegans y pro-
metedor para usos futuros.

Agradecimiento o declaracién de proyecto: Gracias a la Coorde-
nacdo de Aperfeicoamento de Pessoal de Nivel Superior (Capes).
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Entre los productos de la nanotecnologia, las
nanocapsulas poliméricas (NC) sirven co-
mo importantes transportadores de farma-
cos. NC se componen de agentes quimicos
para mejorar la biodisponibilidad y pueden
tener recubrimientos poliméricos en su su-
perficie, como Eudragit (EUD) modifican-
do el perfil de liberacién del farmaco. Aun-
que la nanoencapsulacién tiene beneficios en
el area farmacoldgica, poco se ha descrito en
la literatura sobre la toxicologia de las NC re-
cubiertas con EUD. Para la caracterizacién
de la toxicidad en exposiciéon crénica, Dro-
sophila melanogaster tiene un ciclo de vi-
da corto y establece las respuestas de los or-
ganismos vivos debido a su homologia con
los humanos. Esta investigaciéon tuvo como
objetivo evaluar los efectos de la exposicién
crénica (10 dias) a NC recubiertos con EUD
(NCEUD) sobre parametros de estrés oxida-
tivo en Drosophila. El experimento se llevé a
cabo durante 10 dias con 50 moscas por gru-
po (1-3 dias de vida) alimentadas con medio
alimentario estandar (5 mL) al que se habian
anadido 10, 50, 100 y 500 uL de NCEUD.
Después de la exposicién, las moscas fueron
sacrificadas para andlisis bioquimicos de es-
trés oxidativo (niveles de especies reactivas
(RS), especies reactivas al acido tiobarbituri-
co (TBARS) y anélisis de actividad enzimati-
ca de catalasa (CAT) y superdxido dismutasa
(SOD)). Para RS, se midi6 la fluorescencia de
2'7'-diclorofluoresceina; TBARS cuantificd
la formacién del producto de peroxidacién li-
pidica (malondialdehido), mientras que la ac-
tividad enzimatica de CAT y SOD se midié
en un espectrofotémetro. Los datos se anali-
zaron estadisticamente mediante anélisis de
varianza (ANOVA), post hoc de Tikey y va-
lores expresados como media + S.E.M (error
estandar de la media) con significancia de
p<0,05. Se encontré que la exposicién cré-
nica a NCEUD aumenté significativamente
(p<0,05) los niveles de RS en los grupos 100
uL (121,1+16,26) y 500 pL (119,2+6,56) en
comparacién con el control (79,43+7,51). Por
el contrario, los niveles de TBARS no mostra-
ron diferencias significativas. Sin embargo, se
demuestra estadisticamente una disminucién
en la actividad de las enzimas CAT en 100 pL
(24,64+1,23; p<0,01) y SOD (7,257+1,805;
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p<0,0001), y en 500 pL en CAT (22,93+1,51;
p<0,001) y SOD (13,21+3,96; p<0,0001) en
relacién con el control CAT (36,20+2,72) y
SOD (50,88+4,61). NCEUD afect el sistema
antioxidante a partir de volimenes de 100
uL, dado su efecto deletéreo sobre RS, CAT
y SOD. Los resultados apuntan a dafos en el
sistema antioxidante, siendo el estrés oxidati-
vo uno de los objetivos probables de la toxici-
dad de NCEUD. En el futuro, es posible que
se realicen estudios para aclarar otras vias
involucradas en los aspectos toxicolégicos de
NCEUD debido al uso de polimeros EUD en
nanoformulaciones.

Agradecimientos: a la Coordenacdo de Aperfeicoamento de Pes-
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El Ensayo CITOMA con bloqueo de la cito-
cinesis en LSP es ampliamente utilizado pa-
ra el monitoreo de poblaciones humanas en
estudios de carcinogénesis ambiental, es-
tando validada la determinacién de MN co-
mo biomarcador de inestabilidad gendémica.
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Las recomendaciones actuales para su reali-
zacion incluyen la utilizacién en paralelo de
una muestra de células epiteliales. El cancer
de cuello de ttero es el tercero méas diagnos-
ticado en mujeres argentinas. Particularmen-
te en este caso, las CDC obtenidas a partir de
un extendido cérvico-vaginal se presentan
como una matriz alternativa novedosa dado
que la toma de muestra se realiza de forma
rutinaria y es minimamente invasiva, permi-
tiendo determinar al biomarcador en células
de propio tejido afectado. El objetivo de este
trabajo fue evaluar la correlacién de un mis-
mo biomarcador (MN) en dos matrices di-
ferentes. Para una primera aproximacion, se
trabajé con 20 pacientes al momento de su
diagnéstico con céncer de cuello de ttero.
Se obtuvo el consentimiento informado, se
recolectaron datos demograficos y se las es-
tratificé segtin la Federacién Internacional de
Ginecologia y Obstericia. Ademaés del ensayo
CITOMA en LSP y CDC se realiz6 el Ensayo
COMETA alcalino modificado con FPG en
sangre entera para evaluar el dafio al ADN.
Los resultados se analizaron con el progra-
ma SPSS aplicando las pruebas de Shapiro-
Wilks y posteriormente T-Student o U de
Mann-Whitney segun la distribucién de los
datos y utilizando el coeficiente de correla-
cién de Pearson. Se observéd una correlacién
entre el nimero de MN cada 1000 CDC y los
MN cada 1000 BN (r=0,525;p<0,05), el Indi-
ce de Divisién Nuclear (r=-0,844;p<0,01) y la
Viabilidad (r=-0,452;p<0,05) pero no con la
diferencia en el indice de dafio (ID) con y sin
FPG. No se encontraron diferencias estadis-
ticamente significativas en las caracteristicas
poblacionales (edad, IMC, tabaquismo, etc.)
segun la severidad. Las pacientes con esta-
dios méas avanzados mostraron un aumento
en ambos parametros de genotoxicidad en
un contexto de citostaticidad y citotoxicidad
en LSP, asi como un mayor aumento en el ID
luego del tratamiento con la FPG:

Bajo Grado Alto grado
(estadio I, n=10)  (estadfos ITy III,
n=10)
MN/1000 BN (Media+DS) 11,849,2 20,749,5*
MN/1000 CDC (Media+DS) 10,1£2,5 23,4+6,0%*
IDN (Media+DS) 1,43£0,08 1,25+0,13**
%Viabilidad (Mediana-Rango) 97,37 (91,98-98,54) 94,84 (90,31-96,13)#
Diferencia ID (Media+DS) 25,2+10,8 38.4+16,5*

*p<0,05 y **p<0,01 con T-Student - #p<0,01 con U-Mann Whitney
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Los resultados obtenidos son prometedores
en lo que respecta a la incorporacién de las
CDC como matriz y resaltan la importancia
de continuar realizando estudios que com-
binen el analisis integrado de diferentes bio-
marcadores en un numero mas elevado de
individuos.
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El negro acido 210 (NA) y el rojo congo (RC)
son colorantes azoicos empleados en la in-
dustria textil y del cuero. Pueden estar pre-
sentes en los efluentes liquidos y asf llegar a
las aguas superficiales, donde pueden ocasio-
nar efectos negativos en el ambiente. El ob-
jetivo de este trabajo fue evaluar la eficiencia
de una cepa autéctona previamente selec-
cionada de Shewanella sp. para detoxificar
efluentes sintéticos que contienen NA o RC
empleando el ensayo de Allium cepa. Los
efluentes liquidos sintéticos fueron prepa-
rados con extracto de levadura (5 g/L) y 10
mg/L de NA o RC. Se realizaron ensayos de
biodegradacién a escala laboratorio (batch) a
28 °C sin aireacion. Para el ensayo de A. cepa
se tomaron alicuotas de 10 mL al inicio y al
final del proceso. Se colocaron 100 semillas
de A. cepa en placas de Petri sobre un pa-
pel de filtro humedecido con 4 mL de: agua
destilada (control negativo), solucién de me-
tilmetanosulfonato (MMS) 2 x 10* M (con-
trol positivo), y los efluentes en estudio. Las



placas se mantuvieron a 22-24 °C. Luego de
4 dias se determiné el indice de germinacién
(IG). Las raices de las semillas germinadas
se fijaron durante 24 h en alcohol-acético
(3:1). Se realizaron preparados microscépicos
de los &pices meristematicos utilizando una
solucion de orceina al 2% para tefiir los cro-
mosomas. Se contaron un minimo de 5000
células por muestra y se determiné el indi-
ce mitdtico (IM), la frecuencia de aberracio-
nes cromosomicas (AC) en anafase y telofase
(puentes, fragmentos, vagrant y rezagados) y
la frecuencia de micronucleos (MN). Se uti-
liz6 el test de Kruskal-Wallis para evaluar
diferencias significativas entre el MMS y los
efluentes en estudio respecto al control nega-
tivo. Los resultados obtenidos mostraron que
para el IG no hubo diferencias significativas
ni antes ni después del proceso de biodegra-
dacién respecto al control negativo, siendo
esto evidencia de que los efluentes no son to6-
xicos para A. cepa. El tratamiento con MMS
mostré un incremento significativo de AC y
MN frente al control negativo, confirman-
do su genotoxicidad. Para la concentracién
inicial de 10 mg/L. de NA, se obtuvieron di-
ferencias significativas para los pardmetros
IM, AC y MN antes del proceso, pero no des-
pués del mismo. Esto indica que el efluente
es citotdxico y genotoxico, y que el tratamien-
to es capaz de detoxificarlo. Por su parte, pa-
ra una concentracién inicial de 10 mg/L de
RC, solamente se obtuvieron diferencias sig-
nificativas para el parametro AC antes del
tratamiento, mientras que ningun parame-
tro se mostré alterado luego del mismo, lo
que indica que es genotoxico y que el proceso
elimina esta toxicidad. La cepa seleccionada
podria ser empleada para la detoxificacién de
efluentes que contengan estos colorantes.
Agradecimientos: Este trabajo forma parte del Proyecto Codi-
g0 20020170100555BA subsidiado por la Secretarfa de Ciencia y
Técnica. Universidad de Buenos Aires (UBACyYT Programacion
Cientifica 2018-2020).
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Los colorantes que se emplean en los proce-
sos industriales pueden llegar con los efluen-
tes liquidos a las aguas superficiales, afec-
tando la salud humana y el ecosistema. Un
ejemplo es el Verde de Malaquita (VM), un
colorante derivado del trifenilmetano. En
trabajos previos se selecciond, a partir de
un curso de agua contaminado, una cepa de
Aeromonas sp. capaz de decolorar VM. El
objetivo del presente trabajo fue evaluar el
tratamiento de un efluente sintético que con-
tiene VM mediante el ensayo de Allium ce-
pa. El efluente sintético fue preparado con
una concentracién inicial de 100 mg/L de
VM y glucosa (500 mg/L) como fuente de
carbono suplementaria. Se trabajé en fras-
cos Erlenmeyer que fueron incubados con
agitacion plano rotatoria (200 rpm) a 28°C.
El ensayo de A. cepa fue realizado sobre ali-
cuotas de 10 mL tomadas al inicio y al fi-
nal del proceso, utilizando en cada caso 100
semillas dispuestas sobre un papel de fil-
tro humedecido con las muestras de efluen-
te en estudio. Se realizd paralelamente un
control negativo con agua destilada, y uno
positivo con solucién de metilmetanosulfo-
nato (MMS) 2 x 10* M. Luego de 4 dias de
incubacién a 22-24 °C se determiné el indi-
ce de germinacién (IG). Las raices fueron fi-
jadas durante 24 h en alcohol-acético (3:1) y
los apices meristematicos fueron tefiidos con
una solucién de orceina al 2% para la ob-
servacion microscépica de los cromosomas.
Se determind el indice mitético (IM), la fre-
cuencia de aberraciones cromosémicas (AC)
en anafase y telofase (puentes, fragmentos,
vagrant y rezagados) y la frecuencia de mi-
cronucleos (MN), sobre un minimo de 5000
células. Los resultados fueron analizados em-
pleando el test de Kruskal-Wallis. En cuanto
al IG no se observaron diferencias significa-
tivas ni antes ni después del tratamiento en
comparaciéon con el control negativo, lo que
evidencia que el colorante no es téxico para
A. cepa. Como se esperaba, el MMS resulté
genotoxico al observarse significativamente
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mayores AC y MN que en el control negati-
vo. Se observaron diferencias significativas
entre el VM antes del tratamiento y el control
negativo en los pardmetros IM, AC y MN, lo
que indica que el compuesto es citotéxico y
genotéxico a 100 mg/L. Sin embargo, estas
diferencias no fueron observadas luego del
tratamiento bioldgico, lo que demuestra que
dicho tratamiento permitié la detoxificaciéon
del efluente. De este modo, el tratamiento es
capaz de detoxificar el VM. Los tratamientos
biolégicos que emplean cepas autoctonas son
alternativas eficientes y de bajo impacto am-
biental para el tratamiento de efluentes. La
cepa seleccionada podria ser empleada para
la detoxificacién de efluentes que contengan
verde de malaquita.

Agradecimientos: Este trabajo forma parte del Proyecto Codi-
go 20020170100555BA subsidiado por la Secretarfa de Ciencia y
Técnica. Universidad de Buenos Aires (UBACyT Programacion
Cientifica 2018-2020)
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nicos que por sus caracteristicas signifiquen un aporte
importante a la Toxicologfa.

Las comunicaciones breves son trabajos de menor
extension pero con connotacién toxicoldgica novedosa
y que signifiquen un aporte al campo toxicoldgico.

Las revisiones o actualizaciones comprenden tra-
bajos en los cuales se ha realizado una amplia y com-
pleta revisién de un tema importante y/o de gran in-
terés actual en los diferentes campos de la toxicologia.
Los articulos de divulgacion y articulos especiales
son comentarios de diversos temas de interés toxico-
légico.

Las notas técnicas son descripciones breves de téc-
nicas analiticas o dispositivos nuevos avalados por tra-
bajos experimentales concluyentes.

Las Iméagenes en Toxicologia pueden correspon-
der a imagenes relacionadas con la toxicologfa, desde
lo artistico a los aspectos bioldgicos: plantas téxicas,
hongos téxicos, animales venenosos, animales pon-
zonosos, floraciones algales, quimicos, alteraciones
ambientales, casos clinicos, diagnéstico por imagenes
(radiografia, electrocardiogramas, ecografias, angio-
graffa, tomografia, resonancia magnética, microscopia
dptica o electrénica, etc.).

El objetivo de la Seccién Imégenes en Toxicologia es la
publicacién de imagenes originales

(1-2 figuras de alta calidad) o clésicas interesantes o
hallazgos inusuales que faciliten el diagndstico clinico,
de laboratorio o eco-epidemioldgico de causas con ori-
gen toxicolégico.

Las imagenes pueden no ser excepcionales, pero si
ilustrativas.

El titulo debe ser corto y descriptivo. Sila imagen es una
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imagen clinica, el texto deberfa ser una descripcion de la
presentacién del paciente seguida por puntos relevantes
explicativos y el diagnéstico final. Las imé4genes deberfan
incluir una leyenda descriptiva. Si la imagen correspon-
de a otros puntos de la toxicologia, se debe incluir una
breve descripcion del contexto de la misma en el texto.
Por favor, utilice flechas o signos para identificar los
puntos de interés en la imagen. En los casos clinicos
remueva cualquier informacién de identificaciéon del
paciente.

El maximo de palabras recomendado es: resumen 200,
texto 1000 y no mas de 12 referencias.

Se aceptara un maximo de 3 autores por imagen.

En caso que la imagen no sea original, debe acom-
pafiarse de la autorizacién del propietario o de quien
posea los derechos de la misma, lo que debe estar indi-
cado en la nota que se presente al Comité Editorial de
Acta Toxicologica Argentina.

Los resamenes de tesis: son resimenes ampliados
que describen tesis de Maestria o Doctorales aproba-
das. Estas deben incluir copia de la aprobacién de la
tesis con la declaracion jurada del autor y su director.
El texto no debe superar los 1000 caracteres.

Acta Toxicolégica Argentina (en adelante Acta),
publicara contribuciones en espanol, portugués y/o in-
glés. Todas serdn evaluadas por al menos dos revisores;
la seleccién de los mismos serd atributo exclusivo de
los editores. Este proceso determinard que el mencio-
nado Comité opte por rechazar, aceptar con cambios
0 aceptar para su publicacion el trabajo sometido a su
consideracién. La identidad de autores y revisores se
mantendré en forma confidencial.

Envio de manuscritos

El envio de manuscritos se realizaré a través de la sec-
cién de Acta Toxicologica Argentina en la pagina web
de la Asociacién Toxicolégica Argentina (https://toxi-
cologia.org.ar/formulario-acta/).

Gratuidad de las publicaciones

El envio, revisién, ediciéon y publicacién de cualquier
tipo de material técnico cientifico o de divulgacion
aceptado por Acta Toxicoldgica Argentina es totalmen-
te gratuito para los autores, no debiendo estos abonar
ningun tipo de costo para su publicacién ni para nin-
guna de las etapas previas.

Derechos de autor

Acta Toxicolégica Argentina es una publicacion de ac-
ceso abierto y posee una Licencia Publica de Creative
Commons (CC-BY-NC). Los autores conservan los
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derechos de autor y garantizan a la revista el derecho
de ser la primera publicacién del trabajo. Los autores
retienen el derecho sobre sus trabajos bajo las nor-
mas de la licencia CC de tipo BY-NC, HYPERLINK
"http://creativecommons.org/licenses/by-nc/2.5/
ar/"Licencia Publica de Creative Commons que per-
mite compartir el trabajo reconociendo su publicacién
inicial en esta revista, pudiendo los autores disponer
del trabajo para el fin que consideren, con la sola ex-
cepcién de su reproduccién con fines comerciales, de
acuerdo a este tipo de licencia de CC.

Derechos de publicacién

Los autores retienen los derechos de publicacién. Ac-
ta Toxicoldgica Argentina es una publicacién de ac-
ceso abierto y posee una Licencia Publica de Creative
Commons (CC-BY-NC). Los autores conservan los
derechos de publicacién y garantizan a la revista el
derecho de ser el primer sitio de publicacién del tra-
bajo. Los autores retienen el derecho para publicar
sus trabajos bajo las normas de la licencia CC de tipo
BY-NC, "http://creativecommons.org/licenses/by-
nc/2.5/ar/" Licencia Publica de Creative Commons
que permite compartir el trabajo reconociendo su pu-
blicacién inicial en esta revista, pudiendo los autores
disponer del trabajo para el fin que consideren, con la
sola exepcién de su reproduccién con fines comercia-
les, de acuerdo a este tipo de licencia de CC.

Aspectos generales en la preparacion del ma-
nuscrito para articulo original

Los manuscritos deberan redactarse con procesador
detexto(MicrosoftWordversion 2003 osuperior),adoble
espacio (incluso los restimenes, referencias y tablas)
con un tamafio minimo de letra Arial en 12 puntos. Las
péginas deberdn numerarse desde la portada. Las letras
en negrita o italica se usaran sélo cuando corresponda.
En la primera pégina se indicard: titulo del trabajo,
apellido, nombre de autor 1; apellido, nombre de au-
tor 2; apellido, nombre de autor 3; etc.; lugar de trabajo
(nombre de la institucién y direccién postal); de haber
autores con distintos lugares de trabajo se colocaran su-
perindices numéricos -no encerrados entre paréntesis-
junto a los nombres, de manera de identificar a cada
autor con su respectivo lugar de trabajo; fax y/o correo
electrénico del autor responsable de la correspondencia
(que se indicara con un asterisco en posicién de supe-
rindice ubicado junto al nombre).

En la segunda pégina se incluira el titulo en inglés y el
resumen en el idioma del articulo y en inglés, seguido
cada uno de ellos de una lista de tres a seis palabras cla-
ve, en el idioma correspondiente. Si el trabajo estuviese
escrito en inglés, deberd tener un resumen en espariol.
Las palabras clave iniciaran con mayuscula e iran sepa-
radas por punto y coma.
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Introduccién. Incluird antecedentes actuali- zados
acerca del tema en cuestién y los objetivos del trabajo
definidos con claridad.

Materiales y métodos. Contendra la des- cripcién
de los métodos, aparatos, reactivos y procedimientos
utilizados, con el detalle suficiente para permitir la re-
produccién de los experimentos.

Consideraciones éticas. En todos los estudios clini-
cos se deberd especificar el nombre del Comité de Etica
e Investigacion que aprobd el estudio y que se conté con
el consentimiento escrito de los pacientes. En todos los
estudios con organismos no humanos, se deberan es-
pecificar los lineamientos éticos con respecto al manejo
de los mismos durante la realizacién del trabajo.
Analisis estadistico. Se deberan informar las prue-
bas estadisticas con detalle suficiente como para que
los datos puedan ser verificados por otros investigado-
res y fundamentar el empleo de cada una de ellas. Si se
utilizé un programa estadistico para procesar los datos,
éste debera ser mencionado en esta seccién.
Resultados. Se presentardn a través de una de las
siguientes formas: en el texto, o mediante tabla/s y/o
figura/s. Se evitaran repeticiones y se destacaran sélo
los datos importantes. Se dejaré para la secciéon Discu-
sién la interpretaciéon mas extensa.

Las tablas se presentaran en hoja aparte, numera-
das consecutivamente con nuimeros arabigos, con
las leyendas y/o aclaraciones que correspondan al
pie. Las llamadas para las aclaraciones al pie se ha-
ran empleando numeros arabigos entre paréntesis
y superindice. Sélo los bordes externos de la pri-
mera y la tltima fila y la separacién entre los titulos
de las columnas y los datos se marcaran con linea
continua. No se marcaran los bordes de las colum-
nas. Asegtrese que cada tabla sea citada en el texto.
Las figuras se presentaran en hoja aparte, numeradas
consecutivamente con nimeros arabigos. Los dibujos
deberan estar en condiciones que aseguren una ade-
cuada reproduccién. Los graficos de barras, tortas o
estadisticas deberan tener formato GIF. Los ntimeros,
letras y signos tendran dimensiones adecuadas para
ser legibles cuando se hagan las reducciones necesa-
rias. Las referencias de los simbolos utilizados en las
figuras deberan ser incluidas en el texto de la leyenda.
Las fotografias deberan ser realizadas en blanco y ne-
gro, con buen contraste, en papel brillante y con una
calidad suficiente (mfnimo 300 dpi) para asegurar una
buena reproduccion. Los dibujos originales o las foto-
graffas tendran al dorso los nombres de los autores y el
ntmero de orden escritos con 1apiz.

Las fotos para la version electronica deberén ser rea-
lizadas en el formato JPEG o GIF, con alta resolucién.
Tanto las figuras como las fotografias deberén ser legi-
bles. El tamafio minimo serd media carta, es decir, 21 x
15 c¢m, a 300 dpi. En todos los casos se deber4 indicar



la magnificacién utilizada (barra o aumento).

Los epigrafes de las figuras se presentaran exclusiva-
mente en una hoja aparte, ordenadas numéricamente
y deberan expresar especifi- camente lo que se muestra
en la figura.

Abreviaturas. Se utilizaran Gnicamente abreviaturas
normalizadas. Se evitaran las abreviaturas en el titulo y
en el resumen. Cuando en el texto se emplee por primera
vez una abreviatura, ésta ird precedida del término com-
pleto, salvo si se trata de una unidad de medida comun.
Unidades de medida. Las medidas de longitud, ta-
lla, peso y volumen se deberan expresar en unidades
meétricas (metro, kilogramo, litro). En los manuscritos
en espafol los nimeros decimales deben indicarse con
coma, y los miles con punto. En los manuscritos en
inglés, los decimales deben indicarse con punto y los
miles, con coma.

Las temperaturas se facilitardn en grados Celsius y
las presiones arteriales en milimetros de mercurio.
Todos los valores de pardmetros hematolégi-
cos y bioquimicos se presentardn en unidades
del sistema métrico decimal, de acuerdo con el
Sistema Internacional de Unidades (SI). No obstante,
los editores podran solicitar que, antes de publicar el
articulo, los autores anadan unidades alternativas o
distintas de las del SI.

Nomenclatura. En el caso de sustancias quimicas se
tomara como referencia prioritaria a las normas de la
IUPAC. Los organismos se denominaran conforme a
las normas internacionales, indicando sin abreviaturas
el género y la especie en itélica.

Discusion. Se har4 énfasis sobre los aspectos del estu-
dio més importantes y novedosos y se interpretaran los
datos experimentales en relacién con lo ya publicado.
Se indicaran las conclusiones a las que se arribo, evi-
tando la reiteracién de datos y conceptos ya vertidos en
secciones anteriores.

Agradecimientos. Deberan presentarse en letra Arial
con un tamano de 10 puntos y en un sélo parrafo.

Conflictos de intereses. Los autores deberan expre-
sar si alguno de ellos o el grupo poseen algin conflicto
de interés respecto al material publicado. De no haber-
lo, también debe declararse. como por ejemplo:

Los autores declaran que no poseen conflictos de in-
tereses o relaciones personales que hayan podido in-
fluenciar lo enunciado en este trabajo

Bibliografia

Parte 1: citas en texto

El nombre del autor y el afio de publicacién aparecen
entre paréntesis al final de la oracién:

Este reclamo fue refutado mas tarde (Jones 2008).
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Si el nombre del autor se menciona claramente en el
texto, puede seguirse directamente por el ano de publi-
cacién, entre paréntesis:

Jones (2008) luego refuto esta afirmacién.

Si tanto el nombre del autor como el afio se mencionan
claramente en el texto, no es necesario incluir una refe-
rencia entre paréntesis:

En 2008, Jones refuté esta afirmacién.

Si esté citando una parte especifica de un documento
(por ejemplo, una cita directa o una figura, grafico o
tabla), incluya el nimero de pagina en la que se en-
cuentra esa informacién:

"Estos resultados contradicen claramente los publicados en
2004 por el laboratorio Smith". (Jones 2008, p. 56).

Mas de un autor

Siun documento tiene dos autores, incluya ambos ape-
llidos separados por "y". Para trabajos con tres o mas
autores, incluya solo el nombre del primer autor, segui-

do de “et al.”:

... (Andrews y Gray 1995).
... (Gémez et al. 2003).

Muiltiples obras de diferentes autores.

Si cita varias fuentes a la vez, enumérelas en orden cro-
noldgico, o alfabéticamente si se publicaron dos o mas
obras en el mismo afo, y separe cada una con un punto
y coma:

... (Samson 1963; Carter y Bowles 1975; Grimes 1975; An-
derson et al. 1992).

Muiltiples obras del mismo autor publicadas en
el mismo ano.

Si esté citando dos o0 més obras escritas por el mismo
autor en el mismo afo, agregue un identificador (a, b,
c...) para distinguirlas. Use los mismos identificadores
en la lista de referencia:

... (Dubois 1976a; Dubois 1976b).
Dubois J. 1976a. Deteccién de tendencias en...
Dubois J. 1976b. Patrones de distribucién de...

Citando una fuente secundaria o indirecta

Si desea citar una fuente que se cita en otro documento,
siempre es mejor consultar y luego citar la fuente origi-
nal. Sin embargo, si no puede localizar y verificar el do-
cumento fuente original, debe citar la fuente secundaria
y al mismo tiempo reconocer al autor de la idea original
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tanto en la cita en el texto como en la referencia final:

... (Rawls 1971, citado en Brown 2008)

Rawls J. 1971. A Theory of Justice. Cambridge (MA): Belk-
nap Press. Cited in: Brown PG. 2008. The Commonwealth
of Life: Economics for a Flourishing Earth. 2nd ed. Mon-
treal (QC): Black Rose Books.

Organizaciones como autores

Si el autor de un documento es una organizacién, cor-
poracién, departamento de gobierno, universidad, etc.,
use una forma abreviada de la organizacién en la cita
en el texto, reteniendo la primera letra de cada palabra
en el nombre, o alguna otra reconocida abreviatura:

... (FAO 2006).

Parte 2: lista de referencias

La lista de referencias se encuentra al final de su trabajo
e incluye informacién bibliografica completa de todas
las fuentes citadas en el texto. Las referencias se enu-
meran en orden alfabético por apellido del primer autor.

Componentes de referencias en la lista de refe-
rencias.

Los siguientes componentes, si estan disponibles, se
incluyen al citar una fuente, en la siguiente secuencia:

Libros y otras monografias.
Autor (es) o Editor (es)

Afo de publicacion

Titulo

Contenido o designador medio
Edicién

Autor (es) secundario (s)
Lugar de publicacién

Editor

Paginacion

Serie

Articulos de revistas y periédicos.
Autor (es)

Afo de publicacion

Titulo del articulo

Contenido o designador medio

Titulo de revista o periédico

Volumen

Numero

Paginacion

Autor (es) o Editor (es)

Enumere los apellidos e iniciales de los autores en el or-
den en que aparecen en el documento original, y separe
cada uno con una coma.
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Mary-Beth Macdonald y Laurence G. Kaufman se convier-
ten en Macdonald MB, Kaufman LG.

Si el documento tiene editores en lugar de autores, co-
loque los apellidos y las iniciales seguidos de una coma
y "editor (es)":

Macdonald MB, Kaufman LG, editores.

Mas de diez autores.

Incluya siempre los nombres de los primeros diez au-
tores. Si hay mas de diez, incluya solo los primeros
diez nombres de autores. Agregar tras ""autores", tres
puntos (...) seguidos por una coma (,) y el nombre del
ultimo autor. Ejemplo Autor 1, 2, 3,4,5,6,7, 8,9, 10,
..., Autor 11.

Autor (es) secundario (s)

Los autores secundarios incluyen traductores, ilustra-
dores, editores o productores, y pueden incluirse en la
referencia, ademas de los autores principales, después
del titulo del libro:

Mérquez GG. 1988. Amor en tiempos del célera. Grossman
E, traductor. Nueva York...

Organizaciones como autores

El nombre completo de la organizacién debe identifi-
carse en la lista de referencias, pero precedido por la
abreviatura utilizada en el texto, entre corchetes. Orde-
ne la referencia alfabéticamente por el nombre comple-
to, no por el acrénimo:

[FAQ] Organizacion de las Naciones Unidas para la Alimen-
tacién y la Agricultura. 2006. Género y derecho: los dere-
chos de las mujeres en la agricultura...

Titulo

Incluya tanto el titulo como los subtitulos, conservan-
do la puntuacién utilizada en el documento original.
Para libros y titulos de articulos de revistas, escriba en
mayuscula solo la primera palabra, asf como los nom-
bres propios, siglas e iniciales. Todas las palabras im-
portantes en los titulos de las revistas pueden escribirse
en mayuscula:

Libro: Cultivo de células vegetales: métodos esenciales
Revista: Canadian Journal of Animal Science

Designador de contenido

Los designadores de contenido describen el formato
de un documento y pueden usarse para proporcionar
informacion adicional con respecto a la naturaleza de
un documento (por ejemplo, disertaciones, tesis, bi-
bliografias y ciertos tipos de articulos de revistas, como



editoriales, cartas al editor, noticias, etc.) Los designa-
dores de contenido aparecen entre corchetes directa-
mente después del titulo:

Bernier MH. 2009. Assessing on-farm water use efficiency
in southern Ontario [thesis]. Montreal...

Designador medio

Los designadores medios indican que el documento
estd en un formato no impreso, como "microfichas",
"CD-ROM" o "Internet". Se requieren designadores
medios y aparecen entre corchetes directamente des-
pués del titulo:

Gooderham CB. 1917. Enfermedades de las abejas [microfi-
chas]. Ottawa...

Lugar de publicacién y editorial

El lugar de publicacion se refiere a la ciudad donde se
encuentra el editor. Esta informacién generalmente se
encuentra en la portada del libro en cuestién, o en el
registro del catdlogo McGill. Si no se puede encontrar
un lugar de publicacién, use las palabras [lugar desco-
nocido] entre corchetes. Si aparece mas de una ciudad,
use solo la primera que aparezca. Ciertas ciudades pue-
den estar solas (por ejemplo, Nueva York), pero para
evitar confusiones, se puede escribir el nombre del pais
o incluir el c6digo de pafs ISO de 2 letras (por ejemplo,
Reino Unido: GB). Para ciudades canadienses o esta-
dounidenses, se puede incluir el c6digo de provincia o
estado de dos letras.

Paginacion

Si usa solo una parte de un trabajo publicado (es decir,
un articulo de revista o un capitulo de libro), indique la
paginacién de la seccién a la que se refiere. La pagina-
cién es opcional si se refiere a todo el trabajo.

Serie

Si el documento es parte de una serie, debe agregar el
titulo de la serie y el nimero de volumen al final de la
entrada.

Parte 3: ejemplos (impresos)

Articulo de revista

Autor (es). Ano. Titulo del articulo. Nombre de la revis-
ta Volumen (Edicién): paginas.

Holmberg S, Osterholm M, Sanger K, Cohen M. 1987.
Drug-resistant Salmonella from animals fed antimicrobials.
New England Journal of Medicine. 311(2): 617-622.

Libro
Autor (es). Afo. Titulo del libro. Edicién. Lugar de pu-
blicacién: Editorial.
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Carson R. 1962. Silent spring. Boston (MA): Houghton
Mifflin.

Capitulo en un libro

Autor (es). Afio. Titulo del capitulo. En: Titulo del libro.
Edicién. Lugar de publicacién: Editorial. pags. Paginas
del capitulo.

Carson R. 1962. Earth’s green mantle. En: Silent spring.
Boston (MA): Houghton Mifflin. p. 63-83.

Libro editado
Nombre (s) del editor, editores. Afio. Titulo del libro.
Edicion. Lugar de publicacién: Editorial.

Springate-Baginski O, Blaikie P, editors. 2007. Forests,
people and power: the political ecology of reform in South
Asia. London (GB): Earthscan.

Capitulo o articulo en un libro editado

Autor (es). de la parte. Afio. Titulo del capitulo. En:
Nombre (s) del editor, editores. Titulo del libro. Edi-
cién. Lugar de publicacién: Editorial. pags. Paginas del
capitulo.

Banerjee A. 2007. Joint forest management in West Bengal.
In: Springate-Baginski O, Blaikie P, editors. Forests, people
and power: the political ecology of reform in South Asia.
London (GB): Earthscan. p. 221-260.

Articulo en un diccionario o enciclopedia.

Cite como lo harfa un articulo en un libro editado; Si
no se especifica el autor de la parte, el editor asume el
lugar del autor.

Libro en serie
Autor (es). Ano. Titulo del libro. Edicion. Lugar de publi-
caciéon: Editorial. (Titulo de la serie; vol. #)

Tegos G, Mylonakis E, editors. 2012. Antimicrobial drug
discovery: emerging strategies. Wallingford, Oxfordshire
(GB): CABI. (Advances in molecular and cellular microbio-
logy; vol.22).

Tesis o disertacion

Autor (es). Ano. Titulo [designador de contenido]. [Lu-
gar de publicacién]: Editorial (a menudo una univer-
sidad).

Bernier MH. 2009. Assessing on-farm water use efficiency
in southern Ontario [tesis]. [Montreal (QC)]: McGill Uni-
versity.

Documentos de conferencia o actas
Autor (es). Afo. Titulo del trabajo. En: Nombre (s) del
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editor, editores. Titulo del volumen. Ntimero y nombre
de la conferencia; fecha de la conferencia; Lugar de la
conferencia. Lugar de publicacién: Editorial. pags. Pa-
ginas.

Clarke A, Crame JA. 2003. Importance of historical proces-
ses in global patterns of diversity. En: Blackburn TM, Gas-
ton KJ, editors. Macroecology: concepts and consequences.
Proceedings of the 43rd annual symposium of the British
Ecological Society; 2002 Apr 17-19; Birmingham. Malden
(MA): Blackwell. p. 130-152.

Parte 4: ejemplos (electrénicos)

La proliferacion de informacion electrénica ha introdu-
cido nuevos desafios, ya que los documentos pueden
existir en varios formatos diferentes. Las fuentes elec-
tronicas se citan de la misma manera que sus contra-
partes impresas, con algunos elementos especificos de
Internet agregados: un designador medio (consulte la
descripciéon anterior), la fecha en que el documento se
modific o actualizd por tltima vez (si est4 disponible),
la fecha citada y el URL del documento o DOI (identifi-
cador de objeto digital).

Las opiniones difieren sobre la mejor manera de citar
articulos de revistas electrénicas. Generalmente, un
articulo electrénico basado en una fuente impresa, en
formato PDF, se considera inalterable y se cita como un
articulo impreso.

Al ver articulos de revistas en linea, los en-
laces que aparecen en el cuadro de direccién
de su navegador pueden ser temporales y
dejaran de funcionar después de unos dias.
Muchas bases de datos y editores proporcio-
naran un enlace permanente o persistente, o
buscaran el DOI (identificador de objeto digi-
tal) del articulo, que a menudo aparece junto
con el resto de la informacién de citas.

Articulo electrénico en formato PDF.

Los articulos en formato pdf, basados en una fuente
impresa, pueden citarse como un articulo de revista
impresa (ejemplo en la Parte 3).

Articulo electrénico en formato HTML o de tex-
to.

Autor (es) Ano. Titulo del articulo. Nombre de la revis-
ta [designador medio]. [fecha actualizada; fecha de ci-
ta]; Volumen (Edicién): paginas (si estan disponibles).
Disponible en: URL o DOI
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Woolf D, Amonette JE, Street-Perrott FA, Lehmann J, Jo-
seph S. 2010. Sustainable biochar to mitigate global climate
change. Nature Communications [Internet]. [citado el 18 de
agosto de 2010]; 1(Art. 56). Disponible en: http://www.na-
ture.com/ncomms/journal/v1/n5/full/ncomms1053.html

Libro electréonico

Autor (es) o Editor (es). Ano. Titulo del libro [desig-
nador medio]. Edicién. Lugar de publicacién: editorial;
[fecha actualizada; fecha de cita]. Disponible en: URL

Watson RR, Preedy VR, editors. 2010. Bioactive foods
in promoting health: fruits and vegetables [Internet].
Amsterdam: Academic Press; [citado el 22 de abril de
2010]. Disponible en: www.sciencedirect.com/science/
book/9780123746283

Articulo en un diccionario electrénico o
enciclopedia.

Cita como lo harias con un articulo en un libro elec-
trénico

Allaby M, editor. 2006. photosynthesis. In: Dictionary
of Plant Sciences [Internet]. Rev. ed. Oxford: Oxford
University Press; [citado el 31 de agosto de 2010]. Dis-
ponible
html?subview=Main&entry=t7.e5147

en: www.oxfordreference.com/views/ENTRY.

Sitio web

Titulo del sitio web [designador medio]. Fecha de pu-
blicacién. Lugar de publicacién: Editorial; [fecha ac-
tualizada; fecha de cita]. Disponible en: URL

Electronic Factbook [Internet]. 2007. Montreal (QC): Mc-
Gill University; [actualizado al 30 de marzo de 2007; ci-
tado el 11 de enero de 2013]. Disponible en: http://www.

is.megill.ca/upo/factbook/index-upo.htm

Documento en linea

Autor (es) Fecha de publicacién. Titulo [designador
medio]. Edicién. Lugar de publicacién: Editorial; [fe-
cha actualizada; fecha de cita]. Disponible en: URL

Kruse JS. 2007. Framework for sustainable soil manage-
ment: literature review and synthesis [Internet]. Ankeny
(TA): Soil and Water Conservation Society; [citado el 3 de
agosto de 2008]. Disponible en: http://www.swes.org/do-
cuments/filelibrary/BeyondTliteraturereview.pdf
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Acta Toxicolégica Argentina (Acta Toxicol. Argent.)
(ISSN 0327-9286) is the official publication for scien-
tific promotion of the Asociacién Toxicolégica Argen-
tina. It is a member of the Niicleo Bdsico de Revistas
Cientificas Argentinas (Basic Core of Argentinean
Scientific Journals) since 2007. Full articles can be ac-
cessed through SciELO Argentina electronic library.
The goal of Acta Toxicolégica Argentina is to publish
articles concerning all areas of Toxicology, including
original articles, case reports, short communications,
revisions, popularization of science articles, technical
notes, images, thesis summaries, letters to the editor
and relevant news.

Original articles must detail complete research and
should be organized into the following sections: Intro-
duction, Materials and Methods, Results and Discus-
sion (the last two can be combined into one section).
Case reports include description of clinical case stud-
ies which represent a contribution to the field of Toxi-
cology.

Short communications are brief, concise articles
that contribute to the respective area of Toxicology.
Revisions or updates comprise studies where an ex-
tensive revision of a topic of current importance and/or
interest has been carried out.

Articles concerned with popular science and special ar-
ticles can comment on a broad range of toxicological
topics.

Technical notes should briefly describe new devices
or analytical techniques validated by conclusive experi-
mental studies.

Images in Toxicology may be images related with
Toxicology from the artistic to the biological and medi-
cal aspects: toxic plants, toxic fungi, venomous ani-
mals, poisonous animals, algal bloom, chemicals, en-
vironmental eco-toxicological alterations, clinic cases,
diagnostic images (radiograph, electrocardiogram,
echography, angiography, tomography, magnetic reso-
nance Image, optic or electron microscopy, etc).

The objective of the Section of Images in Toxicology is
the publication of original images (1-2 high quality fig-
ures) of classic, interesting or unusual findings that fa-
cilitate the clinical, laboratorial or eco-epidemiological
diagnosis of toxicological origin.

Such images should be not necessarily exceptional, but
illustrative.

The title should be short and descriptive. If the image
is a clinic image, text should be a description of the
patient presentation, followed by relevant explicative
points and the final diagnosis. Images should include
a descriptive legend. If the image is of other fields of the
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toxicology, a brief description of the context should be
included in the text.

Please use labels and arrows to identify points of inter-
est on the image. In clinical cases remove any identify-
ing patient information.

Maximum word guidance: abstract 100 words, text 1000
words. The number of references should not be over 12.
No more than three authors may be listed.

If the image is not original, the authorization of the au-
thor or whom posses the copyright must be added in
the presentation letter to be presented to the Editorial
Committee of Acta Toxicolégica Argentina.

Thesis summaries are sufficiently detailed abstracts
of approved doctoral or magisterial thesis. They must
include a copy of acceptance and a sworn statement by
the author and director, and should not exceed 1,000
characters.

Articles can be submitted to Acta Toxicologica Argen-
tina (henceforth Acta) in Spanish, Portuguese or Eng-
lish. All submissions will be evaluated by at least two
independent reviewers, selected by the editors. The Ed-
itorial board will base its decision to reject, accept with
changes or accept for publication the submitted article
on these reviews. The identity of authors and reviewers
will not be disclosed throughout this process.

Submission of manuscripts

Submission of manuscripts will be made through Acta
Toxicolbgica Argentina section in the website of the
Argentine Toxicological Association (https://toxicolo-
gia.org.ar/formulario-acta/).

Free publishing costs

The submission, reviewing, editing and publishing of
any kind of scientific or technical material or of any
disclosure material accepted by Acta Toxicological Ar-
gentina is totally free for authors, not having to pay any
cost for its publication or for any of the previous stages.

Copyright

Acta Toxicoldgica Argentina is an open access journal
and has a Creative Commons Public License (CC-BY-
NC). Authors retain copyright on their work; never-
theless, they guarantee the journal the right to be the
first in its publication. Authors retain the rights of their
work under the guidelines of the license CC BY-NC,
Creative Commons Public License. They can freely
share their work (always recognizing its initial publica-
tion in this journal) with the sole exception of its re-
production for commercial purposes, according to this
kind of CC license.
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Publishing rights

Acta Toxicoldgica Argentina is a open access journal
and has a Creative Commons Public License (CC-BY-
NC). Authors retain the license of their article and the
publication rights on their work; nevertheless, they
guarantee the journal the right to be the first in its pub-
lication. Authors retain the license and rights to their
work under the guidelines of the license CC BY-NC,
Creative Commons Public License http://creative-
commons.org/licenses/bync/2.5/ar/". They can free-
ly share their work (recognizing its initial publication
in this journal) with the sole exception of reproduction
of the work published for commercial purposes, ac-
cording to this kind of CC license.

General guidelines in the preparation of
manuscripts for original articles

Articles must be written using a word processor (Mi-
crosoft Word 2003 or higher) with double-spacing
throughout (including abstract, references and ta-
bles), and a minimum letter size of Arial 12. Manu-
scripts must contain page numbers on each page from
the first page. The use of bold and italic letters must be
limited to the bare minimum necessary.

First page should contain the article title, full
name, surname, name author 1; surmame, name au-
thor 2; surname, name author 3; etc.and affiliations of
all authors, workplace (name of institution and postal
address; if it differs between authors, numerical su-
perscripts, not in parentheses, next to each author
should be used to identify it); fax and/or e-mail ad-
dress of the corresponding author (signaled by a sub-
script asterisk next to the name).

Second page must include an English title and the
abstract, both in the language of submission and in
English, each followed by three to six keywords in
the corresponding language. If the article is written
in English, then the abstract in Spanish must be pro-
vided. Keywords must be headed by capital letters and
separated by semicolons.

Introduction. It should include updated background
references and clearly stated study goals.

Materials and methods. This section should de-
scribe the methods, devices, reagents and procedures
used, sufficiently detailed to enable the experiments to
be reproduced.

Ethical considerations. All clinical studies must
specify the name of the Ethics and Research Commit-
tee responsible for the approval of the study, as well as
the patients” written consenT. Studies involving non
human experimental subjects must give assurance
that ethical guidelines for the protection of animal
handling and welfare were followed.

Statistical analysis. The statistical tests employed
should be properly explained and justified to allow
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verification by other researchers. If statistical software
was used to process data, it should be mentioned.
Results can be showed through one of the follow-
ing formats: text, tables or figures. Authors should
avoid repetition, and only the relevant data should be
presented. An extensive interpretation of the results
should be left for the Discussion section.

Tables must be typed in separate pages and numbered
consecutively with Arabic numerals in order of ap-
pearance in the texT. Legends or explanations should
be included as footnotes. Marks for footnotes must be
superscript Arabic numerals in parentheses. Continu-
ous lines may be only used for the outer borders of the
first and last row and to separate columns and data
titles, not for outer borders of columns. Please make
sure that each table is cited in the text.

Figures should be numbered consecutively with Ara-
bic numerals and presented in separate pages. Draw-
ings must be of good enough quality to ensure adequate
reproduction. Bar, pie or statistical charts must be pre-
pared in GIF formaT. Numbers, letters and signs with-
in figures must be of the appropriate size to be legible
when the final sizing takes place. All signs used must
have a reference in the figure caption.

Black-and-white only photographs should have
proper contrast and a minimum resolution of 300 dpi.
Submit all original drawings and photographs in glossy
paper with the authors’ name and figure number writ-
ten in pencil in the back. For the electronic submission,
photographs should be in high resolution JPEG or GIF
formats. Both figures and photographs must be clearly
legible. The minimum size for figures is half-letter pa-
per size (21 x 15 ¢cm) at 300 dpi. Magnification must be
indicated whether by a scale bar or the magnification
number.

Present figure captions in a separate page, accord-
ingly numbered. Only the elements visible in the cor-
responding figure must be included in the caption.
Abbreviations. Authors should only use convention-
al abbreviations, avoiding their use in the title and ab-
stracT. When an abbreviation is first introduced in the
text it must be preceded by the full term, except in the
case of unit measures.

Unit measures. Length, size, weight and volume
measures should be expressed according to the metric
system (meter, kilogram, liter or their decimal mul-
tiples). Temperatures will be provided in degrees Cel-
sius; blood pressure in millimeters of mercury. Deci-
mals should be indicated by a point and thousands by
a comma.

All hematological and biochemical parameters should
follow the metric system, according to the Internation-
al System of Units (SI). However, editors could require
that alternate units be provided before publication.



Nomenclature. For chemicals, authors should pri-
marily adhere to IUPAC norms. Designate organism
names according to international norms by stating the
unabbreviated genus and species in italic.
Discussion. Emphasis should be placed on the most
relevant and novel aspects of the study. Interpret ex-
perimental data in terms of previous published find-
ings. Include conclusions without repeating data and
concepts stated elsewhere.

Conflicts of Interest. Authors must declare if some
conflict of interest regarding the manuscritpt. If not,
this must be declared. In example:

Declaration of competing interest The authors declare
that they have no known competing financial interests
or personal relationships that could have appeared to
influence the work reported in this.

Acknowledgements. Limit to a single paragraph, us-
ing Arial 10 lettering.

References.

Part 1: in-text citations

The author’s name and the year of publication are list-
ed in parentheses at the end of the sentence:

This claim was later refuted (Jones 2008).

If the author’s name is clearly mentioned in the text, it
can be directly followed by the year of publication, in
parentheses:

Jones (2008) later refuted this claim.

If both the author name and year are clearly mentioned
in the text, there is no need to include a parenthetical
reference:

In 2008, Jones refuted this claim.

If you are citing a specific part of a document (e.g. a
direct quotation, or a figure, chart or table), include the
page number on which that information is found:

“These results clearly contradict those published in 2004 by
the Smith lab.” (Jones 2008, p. 56).

More than one author

If a document has two authors, include both surnames
separated by “and”. For works with three or more au-
thors, include only the first author name, followed by
“etal.”:

... (Andrews and Gray 1995).
... (Gomez et al. 2003).
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Multiple works by different authors

If you are citing several sources at once, list them in
chronological order, or alphabetically if two or more
works were published in the same year, and separate
each one with a semicolon:

... (Samson 1963; Carter and Bowles 1975; Grimes 1975;
Anderson et al. 1992).

Multiple works by the same author

published in the same year

If you are citing two or more works written by the same
author in the same year, add a designator (a, b, c...) to
distinguish them. Use the same designators in the ref-
erence list:

... (Dubois 1976a; Dubois 1976b).
Dubois J. 1976a. Detection of trends in...
Dubois J. 1976b. Distribution patterns of...

Citing a secondary or indirect source

If you would like to cite a source that is cited in another
document, it is always best to consult and then cite the
original source. However, if you are unable to locate
and verify the original source document, you must cite
the secondary source while at the same time acknowl-
edging the author of the original idea in both the in-text
citation and end reference:

... (Rawls 1971, cited in Brown 2008)

Rawls J. 1971. A Theory of Justice. Cambridge (MA):
Belknap Press. Cited in: Brown PG. 2008. The Common-
wealth of Life: Economics for a Flourishing Earth. 2nd ed.
Montreal (QC): Black Rose Books.

Organizations as authors

If the author of a document is an organization, corpora-
tion, government department, university, etc., use an
abbreviated form of the organization in the in-text ci-
tation, by retaining the first letter of each word in the
name, or some other recognized abbreviation:

... (FAO 2006).

Part 2: reference list

The reference list comes at the end of your paper and
includes full bibliographic information for all of the
sources cited in the texT. The references are listed in
alphabetical order by first author last name.

Components of references in

the reference list

The following components, if available, are included
when citing a source, in the following sequence:

Books and other monographs
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Author(s) or Editor(s)

Year of publication

Title

Content or medium designator
Edition

Secondary author(s)

Place of Publication

Publisher

Pagination

Series

Journal and newspaper articles
Author(s)

Year of publication

Article title

Content or medium designator
Journal or newspaper title
Volume

Issue

Pagination

Author(s) or Editor(s)

List the last names and initials of the authors in the
order in which they appear in the original document,
and separate each one with a comma.

Mary-Beth Macdonald and Laurence G. Kaufman
become Macdonald MB, Kaufman LG.

If the document has editors rather than authors, follow
the names with a comma and “editor(s)”:

Macdonald MB, Kaufman LG, editors.

More than ten authors

Always include the names of the first ten authors. If
there are more than ten, include the first ten author
names only, followed by three points (...), comma (,)
and the name of the last Author. In example. Author 1,
2,3,4,5,6,7,8,9,10,..,11.

Secondary author(s)

Secondary authors include translators, illustrators,
editors or producers, and may be included in the ref-
erence, in addition to the principal author(s), after the
book title:

Marquez GG. 1988. Love in the time of cholera. Grossman
E, translator. New York...

Organizations as authors

The full name of the organization must be identified
in the reference list, but preceded by the abbreviation
used in the text, in square brackets. Order the reference
alphabetically by the full name, not the acronym:
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[FAO] Food and Agriculture Organization of the United
Nations. 2006. Gender and law: Women’s rights in agricul-
ture...

Title

Include both the title and subtitle, retaining the punc-
tuation used in the original documenT. For books and
journal article titles, capitalize only the first word, as
well as proper nouns, acronyms and initials. All signifi-
cant words in journal titles may be capitalized:

Book: Plant cell culture: essential methods
Journal: Canadian Journal of Animal Science

Content designator

Content designators describe the format of a docu-
ment, and may be used to provide additional infor-
mation with regards to the nature of a document (e.g.
dissertations, theses, bibliographies, and certain types
of journal articles such as editorials, letters to the edi-
tor, news, etc.). Content designators appear in square
brackets directly after the title:

Bernier MH. 2009. Assessing on-farm water use efficiency
in southern Ontario [thesis]. Montreal...

Medium designator

Medium designators indicate that the document is in a
non-print format, such as “microfiche”, “CD-ROM”, or
“Internet”. Medium designators are required and ap-
pear in square brackets directly after the title:

Gooderham CB. 1917. Bee diseases [microfiche]. Ottawa...

Place of publication and Publisher

The place of publication refers to the city where the
publisher is located. This information is usually found
on the title page of the book in question, or in the Mc-
Gill catalogue record. If no place of publication can be
found use the words [place unknown] in square brack-
ets. If more than one city is listed, use only the first one
that appears. Certain cities may stand alone (e.g. New
York), but in order to avoid confusion, the country
name may be written out or 2 letter ISO country code
included (e.g. United Kingdom: GB). For Canadian or
U.S. cities, the two letter province or state code may
be included.

Pagination

If using only part of a published work (ie. a journal ar-
ticle, or a book chapter), indicate the pagination of the
section you are referring to. Pagination is optional if
you are referring to the entire work.



Series
If the document is part of a series, you must add the
series title and volume number at the end of the entry.

Part 3: examples (print)
Journal article
Author(s). Year. Article
Volume(Issue): Pages.

title. Journal name.

Holmberg S, Osterholm M, Sanger K, Cohen M. 1987.
Drug-resistant Salmonella from animals fed antimicrobials.
New England Journal of Medicine. 311(2): 617-622.

Book
Author(s). Year. Book Title. Edition. Place of Publica-
tion: Publisher.

Carson R. 1962. Silent spring. Boston (MA): Houghton Mif-
flin.

Chapter in a book
Author(s). Year. Chapter title. In: Book title. Edition.
Place of Publication: Publisher. p. Pages of the chapter.

Carson R. 1962. Earth’s green mantle. In: Silent spring. Bos-
ton (MA): Houghton Mifflin. p. 63-83.

Edited book

Editor name(s), editors. Year. Book title. Edition. Place
of Publication: Publisher.

Springate-Baginski O, Blaikie P, editors. 2007. Forests, peo-
ple and power: the political ecology of reform in South Asia.
London (GB): Earthscan.

Chapter or article in an edited book

Author(s) of the parT. Year. Chapter title. In: Editor
name(s), editors. Book title. Edition. Place of Publica-
tion: Publisher. p. Pages of the chapter.

Banerjee A. 2007. Joint forest management in West Bengal.
In: Springate-Baginski O, Blaikie P, editors. Forests, people
and power: the political ecology of reform in South Asia.
London (GB): Earthscan. p. 221-260.

Article in a dictionary or encyclopedia

Cite as you would an article in an edited book; if the
author of the part is not specified, the editor assumes
the place of the author.

Book in a series
Author(s). Year. Book Title. Edition. Place of Publica-
tion: Publisher. (Series title; vol. #)

Tegos G, Mylonakis E, editors. 2012. Antimicrobial drug dis-
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covery: emerging strategies. Wallingford, Oxfordshire (GB):
CABI. (Advances in molecular and cellular microbiology;
vol.22).

Thesis or dissertation
Author(s). Year. Title [content designator]. [Place of
Publication]: Publisher (often a university).

Bernier MH. 2009. Assessing on-farm water use efficiency
in southern Ontario [thesis]. [Montreal (QC)]: McGill Uni-
versity.

Conference papers or proceedings

Author(s). Year. Title of paper. In: Editor name(s), edi-
tors. Title of Volume. Number and name of conference;
date of conference; location of conference. Place of pub-
lication: Publisher. p. Pages.

Clarke A, Crame JA. 2003. Importance of historical pro-
cesses in global patterns of diversity. In: Blackburn TM, Gas-
ton KJ, editors. Macroecology: concepts and consequences.
Proceedings of the 43rd annual symposium of the British
Ecological Society; 2002 Apr 17-19; Birmingham. Malden
(MA): Blackwell. p. 130-152.

Part 4: examples (electronic)

The proliferation of electronic information has intro-
duced new challenges, as documents can exist in several
different formats. Electronic sources are cited in the same
way as their print counterparts, with some internet-
specific items added: a medium designator (see descrip-
tion above), the date the document was last modified or
updated (if available), the date cited, and the document
URL or DOI (digital object identifier)

Opinions differ on how best to cite electronic journal articles.
Generally, an electronic article based on a print source, in
PDF format, is considered unalterable and is cited like a
print article would be. Electronic articles in html or text for-
mat could easily be altered or exist in several versions, and
should be cited respecting the rules for websites and other
electronic documents.

When viewing journal articles online, the
links that appear in your browsers ad-
dress box may be temporary and will no
longer work after a few days. Many data-
bases and publishers will provide a per-
manent or persistent link, or, look for the
article’s DOI (digital object identifier),
which is often listed along with the rest of
the citation information.
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Electronic article in PDF format
Articles in pdf format, based on a print source, can be
cited like a print journal article (example in Part 3).

Electronic article in HTML or text format
Author(s). Year. Article title. Journal name [medium
designator]. [date updated; date cited]; Volume(Issue):
Pages (if available). Available at: URL or DOI

Woolf D, Amonette JE, Street-Perrott FA, Lehm-
ann J, Joseph S. 2010. Sustainable biochar to
mitigate global climate change. Nature Commu-
nications [Internet]. [cited 2010 Aug 18]; 1(Art.
56). Available at: http://www.nature.com

ncomms/journal/v1/n5/full/ncomms1053.
html

Electronic book

Author(s) or Editor(s). Year. Book Title [medium des-
ignator]. Edition. Place of Publication: Publisher; [date
updated; date cited]. Available at: URL

Watson RR, Preedy VR, editors. 2010. Bioactive foods in
promoting health: fruits and vegetables [Internet]. Amster-
dam: Academic Press; [cited 2010 Apr 22]. Available at:

www.sciencedirect.com/science/book/9780123746283
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Article in an electronic dictionary or encyclope-
dia
Cite as you would an article in an electronic book

Allaby M, editor. 2006. photosynthesis. In: Dictionary of
Plant Sciences [Internet]. Rev. ed. Oxford: Oxford Univer-
sity Press; [cited 2010 Aug 31]. Available at: www.oxfor-
dreference.com/views/
ENTRY.html?subview=Main&entry=t7.e5147

Website

Title of website [medium designator]. Date of publi-
cation. Place of publication: Publisher; [date updated;
date cited]. Available at: URL

Electronic Factbook [Internet]. 2007. Montreal (QC): Mc-
Gill University; [updated 2007 Mar 30; cited 2013 Jan
11]. Available at: http://www.is.mcgill.ca/upo/factbook/
index-upo.htm

Online document

Author(s). Date of publication. Title [medium designa-
tor]. Edition. Place of publication: Publisher; [date up-
dated; date cited]. Available at: URL

Kruse JS. 2007. Framework for sustainable soil manage-
ment: literature review and synthesis [Internet]. Ankeny (IA):
Soil and Water Conservation Society; [cited 2008 Aug 3].
Available at: http://www.swes.org/documents/filelibrary/

BevondTliteraturereview.pdfw
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Acta Toxicolégica Argentina (Acta Toxicol. Argent.)
(ISSN 0327-9286) ¢ o érgao oficial de difusio cientifi-
ca da Associacio Toxicoldgica Argentina. Integra desde
0 ano de 2007 o Ntcleo Bésico de Revistas Cientificas
Argentinas, tem acesso a artigos e textos completos
através da SciELO Argentina. Acta Toxicolégica Ar-
gentina tem como objetivo a publicacio de trabalhos
relacionados com diferentes areas da Toxicologia, em
formato de artigos originais, relatos de casos, comu-
nicacdes breves, atualizagOes ou revisoes, artigos de
divulgacdo, imagens, resumos da tese, notas técnicas,
cartas ao editor e noticias.

Os artigos originais sao trabalhos de pesquisa com-
pletos e devem ser apresentados respeitando as se-
guintes secbes: Introduco; Materiais e métodos; Re-
sultados e Discussdo (que podem integrar uma secio
anexa).

Os relatos de casos sdo descricoes de casos clinicos
que tenham em suas caracteristicas um significado ou
aporte importante a Toxicologia.

As comunicacoes curtas sao trabalhos de menor
extensdo, mas, com conotacao toxicoldgica inovadora e
com um aporte importante ao campo toxicoldgico.

As revisoes ou atualizagoes compreendem traba-
lhos nos quais se tenha realizado uma ampla e com-
pleta revisdo de um tema importante e/ou de grande
interesse atual nos diferentes campos da toxicologia.
Os artigos de divulgacao e artigos especiais sdo co-
mentarios de diversos temas de interesse toxicoldgico.
As notas técnicas sdo descricdes breves de técnicas
analiticas ou dispositivos novos ou apoiados por traba-
lhos experimentais conclusivos.

As imagens em Toxicologia podem corresponder a
imagens relacionadas a toxicologia, dos aspectos artis-
ticos aos bioldgicos: plantas téxicas, cogumelos téxicos,
animais venenosos, animais venenosos animais vene-
nosos, animais venenosos, floragoes de algas, quimi-
cos, alteracOes ambientais, casos clinicos, diagndstico
por imagem (raios X, eletrocardiogramas, ecografias,
angiografia, tomografia, ressonincia magnética, mi-
croscopia éptica ou eletrénica, etc.).

O objetivo da Secdo Imagens em Toxicologia € a publi-
cagdo de imagens originais (1-2 figuras de alta quali-
dade) ou cléssicos interessantes ou descobertas inco-
muns que facilitem diagnéstico clinico, laboratorial ou
eco-epidemioldgico com origem toxicoldgica.

As imagens podem nao ser excepcionais, mas sim ilus-
trativas.

O tftulo deve ser curto e descritivo. Se a imagem ¢é
uma imagem clinica, o texto deve ser uma descri¢do
da apresentacdo do paciente seguido de pontos expli-
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cativos relevantes e o diagnéstico final. As imagens
devem incluir uma legenda descritiva. Se a imagem
corresponde a outros pontos da toxicologia uma breve
descrigio do contexto deve ser incluida no texto. Favor
usar setas ou sinais para identificar pontos de interesse
na imagem. Nos casos clinicos, favor remover qualquer
caso de identificagdo de pacientes.

O maximo de palavras recomendada é: resumo 200,
texto 1000 e ndo mais de 12 referéncias.

Serd aceito um méximo de 3 autores por imagem.
Caso a imagem nao seja original, ela deve ser acompa-
nhada pela autorizagio do proprietario ou quem quer
que seja o proprietario dos direitos, deve ser indicada
na nota a ser submetida ao Editorial ao Conselho Edi-
torial da Acta Toxicoldgica.

Resumos de tese: Resumos ampliados que descre-
vem teses de Mestrado e Doutorado aprovadas. Estas
devem incluir copia da aprovacio da tese com a decla-
racdo juramentada do autor e seu orientador. O texto
nao deve ultrapassar 1000 caracteres.

Acta Toxicolégica Argentina (em adiante Acta) pu-
blicard contribuicbes em espanhol, portugués e/ou
inglés. Todas ser@o avaliadas por pelo menos dois re-
visores; a selecdo dos mesmos serd atributo exclusivo
dos editores. Este processo determinaré que o mencio-
nado Comité opte por rejeitar, aceitar com alteractes
ou aceitar para publicacio o trabalho submetido a sua
consideragdo. A identidade dos autores e revisores sera
mantida de forma confidencial.

Envio de trabalhos
Os manuscritos devem ser submetidos através do Acta
Toxicoldgica Argentina en la pagina web de la Asocia-
cién Toxicoldgica Argentina (https://toxicologia.org.
ar/formulario-acta/).

Gratuidade das publicacoes

O envio, revisdo, edicdo e publicacio de qualquer
tipo de material técnico cientifico ou de divulgagio
aceito pela Acta Toxicolégica Argentina é comple-
tamente livre de custos para os autores, que nao siao
obrigados a pagar nenhum tipo de custo de publi-
cacdo ou para qualquer uma das etapas anteriores.
Direitos autorais

Os autores retém os direitos da publicagio. Acta To-
xicologica Argentina é um acesso aberto e detém uma
Licenca Publica Creative Commons (CC-BY-NC). Os
autores conservam os direitos de publicago e garantia
a revista o direito para ser o primeiro local de publica-
¢do do trabalho. Os autores retém o direito ao seu traba-
lho sob o Regras da licenga CC do tipo BY-NC "http://
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creativecommons.org/licenses/by-nc/2.5/ar/"Licenca
Publica Creative Commons que permite compartilhar
o trabalho, reconhecendo sua publicacio inicial nesta
revista, os autores podem dispor da obra para qualquer
finalidade que considerem adequada, com a tinica exce-
¢do de sua reproducdo para fins comerciais, de acordo
com este tipo de licenca CC.

Direitos de publicacao

Os autores conservam os direitos de publicagdo. Acta
Toxicoldgica Argentina é um acesso aberto

publicacio de livre acesso e detém um Licenca Puablica
Creative Commons (CCBY-NC). Os autores retém os
direitos de publicacio direitos de publicacdo e conceder
a revista o direito de ser a primeira ser o primeiro site
de publicagdo da obra. do trabalho. Os autores retém o
direito de publicar seu trabalho de acordo com as regras
do a licenga CC BY-NC, "http://creativecommons.org/
licencas/by-nc/2.5/ar/" Licenga Publica Creative Com-
mons que permite que o trabalho seja compartilhado,
reconhecendo sua publicacio inicial nesta revista, com
os autores os autores podem utilizar a obra para qual-
quer finalidade a tinica excegao de sua reproducio para
fins comerciais de acordo com este tipo de licenga CC.

Aspectos gerais na preparacao do manuscrito
para artigo original

Os manuscritos devem ser escritos usando um pro-
cessador de texto (Microsoft Word versdo 2003 ou
superior), espacamento duplo (incluindo resumos, re-
feréncias e tabelas) fonte Arial e tamanho minimo 12.
As péginas devem ser numeradas a partir da pagina de
titulo. Negrito ou italico ou italico deve ser usado so-
mente quando apropriado.

Na primeira pagina deve ser indicado: tftulo do artigo,
nomes e sobrenome (sobrenome Autor 1, nome; so-
brenome Autor 2, nome; sobrenome Autor 3, nome;
etc. etc.) de todos os autores, local de trabalho (nome da
instituicdo e endereco postal); se houver autores com
diferentes locais de trabalho, os sobrescritos numeéricos
devem ser utilizados- ndo colocar entre parénteses - ao
lado dos nomes, de modo a identificar cada autor com
seu respectivo local de trabalho; fax e/ou e-mail do au-
tor responsavel pela correspondéncia (a ser indicada
com um asterisco em sobrescrito ao lado do nome).

A segunda pagina deve incluir o tftulo em inglés e o
resumo no idioma do artigo e em inglés, cada uma se-
guida por uma lista de trés a seis palavras-chave m no
idioma correspondente. Se o artigo for escrito em inglés,
deve ter um resumo em espanhol. As palavras-chave
devem comegar com uma letra maitscula e separados
por ponto-e-virgula.

Introdugdo. Deve incluir antecedentes atualizados
sobre o tema em questdo e objetivos do trabalho defi-
nidos com clareza.

Materiais e métodos. Devera conter a descricao dos
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métodos, equipamentos, reativos e procedimentos uti-
lizados, com detalhes suficientes para permitir a repeti-
¢ao dos experimentos.

Consideracoes éticas. Em todos os estudos clinicos
dever estar especificado o nome do Comité de Etica e
Investigacdo que aprovou o estudo e que foi realizado
com o consentimento escrito dos pacientes. Em todos
os estudos com organismos ndo humanos, devem estar
especificadas os procedimentos éticos com respeito ao
manejo dos mesmos durante a realizagdo do trabalho.
Analises estatisticas. Devem ser informadas as
provas estatisticas com detalhe suficiente para que os
dados possam ser revisados por outros pesquisadores
descrevendo detalhes de cada uma delas. Se for utiliza-
do um programa estatistico para processar os dados,
este dever4 ser mencionado nesta secio.

Resultados. Deverdo ser apresentados através de
uma das seguintes formas: no texto, ou através de ta-
belas e/ou figura/s. Deverdo ser evitadas repeticoes e
serdo destacados somente dados importantes. Deve-
ra ser deixada para a se¢do Discussdo a interpretacio
mais extensa.

As tabelas deverdo ser apresentadas em folha a parte,
numeradas consecutivamente com niimeros arabicos,
com as descri¢Oes correspondentes no rodapé. Os avi-
sos para esclarecimentos de rodapé deverao ser realiza-
dos empregando ntimeros ardbicos entre parénteses e
sobrescrito. Somente as bordas externas da primeira e
ultima linhas e a separagdo entre os titulos das colunas
e os dados deverdo ser marcados com linha continua.
Nao marcar as bordas das colunas. Assegurar-se de
que cada tabela seja citada no texto.

As figuras deverao ser apresentadas em folhas a parte,
numeradas consecutivamente com nimeros arabicos.
Os desenhos deverdo estar em condicdes que assegu-
rem uma adequada repeticdo. Os gréficos de barras,
pizza, ou estatisticas deverdo estar no formato GIF. Os
numeros, letras e sinais deverao ter dimensdes adequa-
das para serem legiveis quando necessario reducoes.
As referéncias dos simbolos utilizados nas figuras de-
verdo ser incluidas no texto da legenda.

As fotografias deverdo ser feitas em branco e preto,
com contraste, em papel brilhante e com qualidade su-
ficiente (minimo 300 dpi) para assegurar uma boa re-
produgio. Nos desenhos originais ou fotografias deve-
rdo constar, no verso, os nomes dos autores e nimero
de ordem escritos com l4pis.

As fotos para vers@o eletronica deverdo ser realizadas
em formato JPEG ou TIFF, com alta resolugao. Tanto
as figuras quanto as fotografias deverao ser legfveis. O
tamanho minimo devera ser de média carta, ou seja,
21 x 15 cm, a 300 dpi. Em todos os casos deveré estar
indicado o aumento (barra o aumento).

O tftulo das figuras devera ser apresentado exclusiva-
mente em folha a parte, ordenadas e numeradas, e de-



verdo expressar especificamente o que mostra a figura.
Abreviaturas. Serfo utilizadas unicamente abrevia-
turas normalizadas. Deverdo ser evitadas as abreviatu-
ras no titulo e no resumo. Quando no texto se empre-
gar pela primeira vez uma abreviatura, esta dever ir
precedida do termo completo, com excecao se tratar-se
de uma unidade de medida comum.

Unidades de medida. As medidas de longitude,
tamanho, peso e volume deverdo ser expressas em
unidades métricas (metro, quilograma, litro) ou seus
multiplos decimais. As temperaturas serdo expressas
em graus Celsius e as pressOes arteriais em milimetros
de merctrio. Todos os valores de pardmetros hema-
tolégicos e bioquimicos deverdo ser apresentados em
unidades do sistema métrico decimal, de acordo com o
Sistema Internacional de Unidades (SI). Ndo obstante,
os editores poderfo solicitar que, antes de publicar o
artigo, os autores agreguem unidades alternativas ou
diferentes das do SI.

Nomenclatura. No caso de substincias quimicas sera
tomada como referéncia prioritaria as normas da IU-
PAC. Os organismos serdo denominados conforme as
normas internacionais, indicando sem abreviaturas o
género e a espécie em italico.

Discussao. Tera énfase sobre os aspectos mais impor-
tantes e inovadores do estudo, e serdo interpretados
dados experimentais em relagdo com o que ja foi publi-
cado. Serdo indicadas as conclusdes, evitando reiterar
dados e conceitos ja citados em se¢les anteriores.

Conflitos de interesse. Os autores deverdo expressar
se algum deles ou o grupo possui algum conflito de in-
teresses em relagio ao material publicado. Caso contra-
rio, também devera ser declarado. como por exemplo:
Os autores declaram nao ter conflitos de interesse ou
relacOes pessoais que podem ter influenciado o que é
afirmado neste trabalho.

Agradecimentos. Deverdo ser apresentados em letra
Arial, tamanho 10 e em um paragrafo.

Bibliografia
Parte 1: citacoes no texto
O nome do autor e ano de publicacdo aparecem entre
parénteses no final da frase:

Esta afirmag@o foi posteriormente refutada (Jones 2008).
Se 0 nome do autor for claramente mencionado no tex-
to, pode ser seguido diretamente pelo ano de publica-

¢do entre parénteses:

Jones (2008) posteriormente refutou essa afirmagao.
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Se 0 nome do autor e o0 ano forem claramente mencio-
nados no texto, nao é necessario incluir uma referéncia
entre parénteses:

Em 2008, Jones refutou essa afirmacao.

Se vocé esté citando uma parte especifica de um docu-
mento (por exemplo, uma citagdo direta ou uma figura,
gréfico ou tabela), inclua o nimero da pagina onde es-
sas informacgGes podem ser encontradas:

"Esses resultados contradizem claramente o publicado

em 2004 pelo laboratério Smith". (Jones 2008, p. 56).

Mais de um autor
Se um documento tiver dois autores, inclua ambos os
sobrenomes separados por "e". Para trabalhos

com trés ou mais autores, inclua apenas o nome do pri-
meiro autor, seguido de “et al.”:

... (Andrews e Gray 1995).
... (Gémez et al. 2003).

Muiltiplas obras de diferentes autores.

Se citar vérias fontes a0 mesmo tempo, liste-as em or-
dem cronolégica, se foram publicados duas ou mais
obras no mesmo ano liste-as em ordem alfabética, e
separe cada uma por ponto e virgula:

... (Samson 1963; Carter e Bowles 1975; Grimes 1975; An-
derson et al. 1992).

Varios trabalhos publicados pelo mesmo autor
Nno mesmo ano.

Se vocé esta citando duas ou mais obras escritas pelo
mesmo autor no mesmo ano, adicione um identifica-
dor (a, b, ¢ ...) para distingui-los. Use os mesmos iden-
tificadores na lista de referéncia:

... (Dubois 1976a; Dubois 1976b).
Dubois J. 1976a. Deteccdo de tendéncia dentro...
Dubois J. 1976b. Padrdes de distribuigdo de ...

Citando uma fonte secundaria ou indireta

Se deseja citar uma fonte que ja é citada em outro docu-
mento, é sempre melhor consultar e fazer a citacdo da
fonte original. No entanto, se ndo conseguir localizar e
verificar o documento original, vocé deve citar a fonte
secundéria e a0 mesmo tempo reconhecer o autor da
ideia original tanto na citacdo no texto quanto na refe-
réncia final:

... (Rawls 1971, citado em Brown 2008)
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Rawls J. 1971. A Theory of Justice. Cambridge (MA): Belk-
nap Press. Citado em: Brown PG. 2008. The Common-
wealth of Life: Economics para uma Terra florescente. 22
ed. Montreal (QC): Black Rose Books.

OrganizagOes como autores

Se o autor de um documento for uma organizagao, cor-
poracdo, departamento governamental, universidade
etc., use uma forma abreviada da organizagdo na cita-
¢ao no texto, mantendo a primeira letra de cada palavra
do nome, ou alguma outra abreviatura reconhecida:

... (FAO 2006).

Parte 2: lista de referéncias

A lista de referéncias est4 no final de seu trabalho e in-
clui informacoes bibliograficas completas de todas as
fontes citadas no texto. As referéncias sdo listadas em
ordem alfabética pelo sobrenome do primeiro autor.

Componentes de referéncias na lista de referén-
cias.

Os seguintes componentes, se disponiveis, sao inclui-
dos ao citar uma fonte, na seguinte sequéncia:

Livros e outras monografias.
Autor (es) ou Editor (es)

Ano de publicago

Titulo

Contetido ou designador médio
Edigao

Autor (es) Secundario (s)

Local de publicacdo

Editor

Paginacao

Série

Artigos de revistas e periodicos/jornais.
Autor (es)

Ano de publicagdo

Titulo do artigo

Contetido ou designador médio

Titulo de revista ou jornal

Volume

Numero

Paginacao

Autor (es) ou Editor (es)

Liste os sobrenomes e iniciais dos autores na ordem
em que aparecem no documento original, e separe cada
um com uma virgula.

Mary-Beth Macdonald e Laurence G. Kaufman se conver-
tem em Macdonald MB, Kaufman LG.
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Se o documento tiver editores em vez de autores, colo-
que os sobrenomes e as iniciais seguidas de uma virgu-
la e "editor (es)":

Macdonald MB, Kaufman LG, editores.

Mais de dez autores.

Sempre inclua os nomes dos dez primeiros autores. Se
houver mais de dez, inclua apenas os primeiros dez no-
mes de autores, apds ""autores", trés pontos (...) segui-
dos de virgula (,) e 0o nome do ultimo autor. Exemplo
Autor 1,2,3,4,5,6,7,8,9, 10, ..., Autor 11.

Autor (es) Secundario (s)

Os autores secundérios incluem tradutores, ilustrado-
res, editores ou produtores, e podem ser incluidos na
referéncia, além dos autores principais, ap6s o titulo do
livro:

Marquez GG. 1988. Amor em tempos de cdlera. Grossman
E, tradutor. Nova York...

Organizagoes como autores

O nome completo da organizacio deve ser identificado
na lista de referéncias, mas precedido pela abreviatu-
ra usada no texto, entre colchetes. Ordene a referén-
cia em ordem alfabética pelo nome completo, ndo por
acrénimo:

[FAQ] Organizacdo das NagOes Unidas para Alimentos e
Agricultura. 2006. Género e direito: direitos das mulheres
na agricultura ...

Titulo

Inclui o titulo como os subtitulos, mantendo a pontua-
¢80 usada no documento original. Para livros e titulos
de artigos de revistas, escreva em maidsculo somente a
primeira palavra, bem como nomes préprios, siglas e
iniciais. Todas as palavras importantes nos tftulos das
revistas podem ser escritas em letras maitsculas:

Livro: Cultura de células vegetais: métodos essenciais
Revista: Canadian Journal of Animal Science

Designador de contetido

Os designadores de contetido descrevem o formato
de um documento e podem ser usados para fornecer
informacdes adicionais em relagdo a natureza de um
documento (por exemplo, dissertaces, teses, biblio-
grafias e certos tipos de artigos de revistas, como edito-
riais, cartas ao editor, noticias etc.) Os designadores de
contetido aparecem entre colchetes logo apés o titulo:

Bernier MH. 2009. Assessing on-farm water use efficiency



in southern Ontario [tese]. Montreal ...

Designador médio

Os designadores médios indicam que o documento esta
em um formato ndo impresso, como " DISQUETES,
"CD-ROM" ou "Internet". E requerido designadores
médios e aparecem entre colchetes logo apés o titulo:

Gooderham CB. 1917. Doencas das abelhas [DISQUETES].
Ottawa ...

Local de publicacao e editorial

O local de publicacio refere-se a cidade onde o editor
esta localizado. Esta informacao é normalmente encon-
trada na capa do livro em questao, ou no registro do ca-
talogo McGill. Se ndo encontrar o lugar de publicagao,
use as palavras [lugar desconhecido] entre colchetes.
Se aparecer mais de uma cidade, use apenas a primei-
ra que aparecer. Certas cidades podem estar sozinhas
(por exemplo, Nova York), mas para evitar confusio, se
pode escrever o nome do pais ou incluir o Cédigo ISO
de 2 letras do pais (por exemplo, Reino Unido: GB).
Para cidades canadenses ou estadunidenses, se pode
incluir o c46digo do estado ou provincia de duas letras.

Paginacao

Se vocé usar apenas parte de um trabalho publicado
(isto é, um artigo de revista ou um capitulo de livro), in-
dique a paginacio da segdo que se refere. A paginacao é
opcional se fizer referéncia a todo o trabalho.

Série

Se o documento fizer parte de uma série, deve se adi-
cionar o titulo da série e o nimero do volume no final
da entrada.

Parte 3: exemplos (impresso)
Artigo de revista

Autor (es). Ano. Titulo do artigo. Nome da revista. Vo-
lume (edicdo): paginas.

Holmberg S, Osterholm M, Sanger K, Cohen M. 1987. Dru-
g-resistant Salmonella from animals fed antimicrobials.
New England Journal of Medicine. 311(2):617-622.

Livro
Autor (es). Ano. Titulo do livro. Edicdo. Lugar de pu-
blicacio: Editora.

Carson R. 1962. Silent spring. Boston (MA): Houghton Mif-
flin.

Capitulo em um livro
Autor (es). Ano. Titulo do capitulo. In: Titulo de livro.
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Edicao. Local de publicagdo: Editoria. pags. Paginas do
capitulo.

Carson R. 1962. Earth’s green mantle. In: Silent spring.
Boston (MA): Houghton Mifflin. p. 63-83.

Livro editado
Nome (s) do editor, editores. Ano. Titulo do livro. Edi-
co. Local de publicacdo: Editora.

Springate-Baginski O, Blaikie P, editores. 2007. Forests,
people and power: the political ecology of reform in South
Asia. London (GB): Earthscan.

Capitulo ou artigo em um livro editado

Autor (es). da parte. Ano. Titulo do capitulo. In: Nome
(s) do editor, editores. Titulo do livro. Edi¢do. Local de
publicagdo: Editorial. pags. Paginas do capitulo.

Banerjee A. 2007. Joint forest management in West Bengal.
In: Springate-Baginski O, Blaikie P, editors. Forests, people
and power: the political ecology of reform in South Asia.
London (GB): Earthscan. p. 221-260.

Artigo em um dicionario ou enciclopédia.

Cite como faria com um artigo em um livro editado; Se
o autor da parte nao for especificado, o editor assume
o lugar do autor.

Livro de série
Autor (es). Ano. Titulo do livro. Edi¢o. Local de publi-
cacgdo: Editorial. (Titulo da série; vol. #)

Tegos G, Mylonakis E, editors. 2012. Antimicrobial drug
discovery: emerging strategies. Wallingford, Oxfordshire
(GB): CABI. (Advances in molecular and cellular microbio-
logy; vol.22).

Tese ou Dissertacao

Autor (es). Ano. Titulo [designador de contetdo]. [Lo-
cal de publicacio]: Editor (frequentemente uma uni-
versidade).

Bernier MH. 2009. Assessing on-farm water use efficiency
in southern Ontario [tesis]. [Montreal (QC)]: McGill Uni-
versity.

Documentos de conferéncia ou atas

Autor (es). Ano. Titulo do trabalho. Em: nome (s) do
(s) editor (es), editores. Titulo do volume. Ntumero e
nome da conferéncia; data da conferéncia; Local da
conferéncia. Local de publica¢do: Editorial. p. Paginas.
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Clarke A, Crame JA. 2003. Importance of historical proces-
ses in global patterns of diversity. En: Blackburn TM, Gas-
ton KJ, editors. Macroecology: concepts and consequences.
Proceedings of the 43rd annual symposium of the British
Ecological Society; 2002 Apr 17-19; Birmingham. Malden
(MA): Blackwell. p. 130-152.

Parte 4: exemplos (eletrénico)

A proliferacio de informagbes eletronicas introduziu
novos desafios, como os documentos que podem existir
em varios formatos diferentes. Fontes eletronicas sdo
citadas da mesma forma que suas homdlogos impres-
sas, com alguns elementos especificos da Internet agre-
gados: um designador médio (ver descrigdo anterior),
a data do documento foi modificada ou atualizada pela
ultima vez (se esta disponivel), a data citada e a URL do
documento ou o DOI (identificador de objeto digital).

As opinides divergem sobre a melhor ma-
neira de citar artigos de periédicos eletro-
nicos. Geralmente, um artigo eletrénico
baseado em uma fonte impressa, em for-
mato PDF, é considerada inalteravel e cita-
do como um artigo impresso.

Artigo eletronico em formato PDF.

Artigos em formato pdf, baseados em uma fonte im-
pressa, podem ser citados como artigos de revista im-
pressa (exemplo na Parte 3).

Artigo eletronico em formato HTML

ou texto.

Autor (es) Ano. Titulo do artigo. Nome da revista [de-
signador médio]. [data atualizada; Data da citacio];
Volume (edicdo): péginas (se estiverem disponiveis).
Disponivel em: URL ou DOI

Woolf D, Amonette JE, Street-Perrott FA, Lehmann J, Jo-
seph S. 2010. Sustainable biochar to mitigate global climate
change. Nature Communications [Internet]. [citado el 18 de
agosto de 2010]; 1(Art. 56). Disponivel em: http://www.

nature.com/ncomms/journal/v1/n5/full/ncomms1053.
html

138

Livro eletronico
Autor (es) ou Editor (es). Ano. Titulo do livro [designa-
dor médio]. Edigdo. Local de publicagio:

editorial; [data atualizada; data da citacdo]. Disponivel
em: URL

Watson RR, Preedy VR, editors. 2010. Bioactive foods
in promoting health: fruits and vegetables [Internet].
Amsterdam: Academic Press; [citado el 22 de abril de
2010]. Disponivel em: www.sciencedirect.com/science/
book/9780123746283

Artigo em um dicionario eletrénico ou enciclo-
pédia.
Cite como faria com um artigo de livro Eletrdnico

Allaby M, editor. 2006. photosynthesis. In: Dictionary of
Plant Sciences [Internet]. Rev. ed. Oxford: Oxford Univer-
sity Press; [citado em 31 de agosto de 2010]. Disponivel em:
www.oxfordreference.com/views/ENTRY.html?subvie-
w=Main&entry=t7.e5147

Site web

Titulo do site [designador médio]. Data de publicacao.
Local de publicagio: Editorial; [data atualizada; Data
da citacdo]. Disponivel em: URL

Electronic Factbook [Internet]. 2007. Montreal (QC): Mc-
Gill University; [atualizado al 30 de margo de 2007; citado
em 11 de janeiro de 2013]. Disponivel em: http://www.
is.megill.ca/upo/factbook/index-upo.htm

Documento online

Autor (es). Data de publicacdo. Titulo [designador mé-
dio]. Edi¢do. Local de publicacio: Editorial; [data atua-
lizada; Data da citagdo]. Disponivel em: URL

Kruse JS. 2007. Framework for sustainable soil ma-
nagement: literature review and synthesis [Internet].
Ankeny (IA): Soil and Water Conservation Society;
[citado em 3 de agosto de 2008]. Disponivel em: http://
www.swes.org/documents/filelibrary/BeyondTliteraturere-
view.pdf



