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1- La OMS emitio la lista de las bacterias mas

peligrosas del mundo

La agencia de salud de las Naciones Unidas asegur6 que deben desarrollarse de
forma urgente nuevos farmacos para combatir a 12 familias de bacterias
mortales que son resistentes a muchos antibiéticos.

28 de febrero de 2017 | Por Kate Kelland, Reuters

La Organizacién Mundial de la Salud dijo el lunes que
deben desarrollarse urgentemente nuevos farmacos para
combatir a 12 familias de bacterias, a las que consideré
"patégenos prioritarios" y una de las mayores amenazas
a la salud humana.

La agencia de salud de Naciones Unidas dijo que
muchos microbios ya se han convertido en
superbacterias mortales que son resistentes a muchos
antibidticos.

Las bacterias "tienen habilidades para encontrar
nuevas formas de resistir el tratamiento", dijo la OMS, y
también pueden transmitir material genético que permite
que otras bacterias no respondan a los farmacos.

Los gobiernos necesitan invertir en investigacion y
desarrollo para encontrar nuevos medicamentos a
tiempo, porque no se puede confiar en el aporte de las
fuerzas del mercado para combatir a los microbios,
afadid.
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La bacteria Staphylococcus aureus es
catalogada tiene una "prioridad elevada" debido
a su resistencia a la meticilinay a la
vancomicina. Crédito: R Parulan Jr. Getty

"La resistencia a los antibiéticos esta creciendo vy
nos estamos quedando sin opciones de tratamiento", dijo
Marie-Paule Kieny, directora general adjunta de la OMS
para los sistemas de salud y la innovacion.

"Si dejamos a las fuerzas del mercado por si solas,
los nuevos antibidticos que necesitamos con mas
urgencia no van a estar a tiempo", agregé.

En las Ultimas décadas, las bacterias resistentes a
los farmacos, como el estafilococo dorado (MRSA) o el
Clostridium difficile, se han convertido en una amenaza
para la salud mundial, mientras que cepas de
superbacterias de infecciones como la tuberculosis y la

gonorrea son ahora intratables.

Patogenos prioritarios

La lista de "patogenos prioritarios" publicada por la
OMS tiene tres categorias -critica, alta y mediana-, segun
la urgencia con que se necesitan los nuevos antibioticos.
El grupo critico incluye bacterias que representan una
amenaza particular en hospitales, hogares de ancianos y
otros centros de atencién.
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A continuacién la lista completa: Prioridad 3: MEDIA
P £ o Streptococcus pneumoniae, sin sensibilidad a la
Prioridad 1: CRITICA
penicilina.
e Acinetobacter baumannii, resistente a los o Haemophilus influenzae, resistente a la
carbapenémicos. ampicilina.
e Pseudomonas aeruginosa, resistente a los o Shigella spp., resistente a las fluoroquinolonas.

carbapenémicos.
e FEnterobacteriaceae, resistentes a los

carbapenémicos, productoras de ESBL.

Prioridad 2: ELEVADA

e Enterococcus faecium, resistente a la
vancomicina.

o Staphylococcus aureus, resistente a la
meticilina, con sensibilidad intermedia vy

resistencia a la vancomicina.

e Helicobacter  pylori, resistente  a la
claritromicina.
o Campylobacter spp., resistente a las

fluoroquinolonas.

Articulo extraido de:

o Salmonellae, resistentes a las fluoroquinolonas.

o Neisseria gonorrhoeae, resistente a la SCIENTIFIC ~
cefalosporina, resistente a las fluoroguinolonas. AMERICAN ESPANOL
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2- Un biosensor detecta el VIH solo una semana

después de la infeccion

Un nuevo dispositivo, probado con suero humano, permite detectar el VIH tan solo
una semana después del contagio y obtener los resultados en menos de cinco

horas.
16 de febrero de 2017 | Por SINC.

Un equipo del Consejo Superior de Investigaciones
Cientificas (CSIC) ha desarrollado un biosensor que puede
llegar a detectar el VIH-1 durante la primera semana tras de
la infeccion.

Los experimentos, realizados con suero humano,
detectan el antigeno p24, una proteina presente en el virus
del VIH-1. La tecnologia, patentada por el CSIC, detecta
esta proteina hasta en concentraciones 100.000 veces
inferiores que los sistemas actuales.

El tiempo total del ensayo es de cuatro horas y 45
minutos, por lo que los resultados clinicos se podrian
obtener en el mismo dia. La investigacion aparece
publicada hoy en la revista PLOS ONE.

El biosensor combina estructuras micromecanicas
de silicio con nanoparticulas de oro, ambas
‘funcionalizadas’ con anticuerpos especificos al p24. Al final
del inmunoensayo, el p24 es atrapado a modo sandwich
entre las nanoparticulas de oro y las estructuras
micromecénicas de silicio.

Dichas nanoparticulas presentan resonancias
Opticas conocidas como plasmones capaces de dispersar
la luz con mucha eficiencia y se han convertido en una de
las estructuras que mas interés han despertado en la Ultima
década en el campo de la dptica.

Las estructuras micromecdnicas son excelentes
sensores mecénicos capaces de detectar interacciones tan
pequefas como las fuerzas intermoleculares. La
combinacién de estas dos estructuras produce sefales
mecénicas y épticas para detectar el p24, que se amplifican
la una a la otra produciendo una extraordinaria sensibilidad.
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Fotografia del biosensor, de medio milimetro de longitud.

Crédito: Joan Costa CSIC Communication

Util también en cancer

La nueva herramienta estd siendo ademaés aplicada
para la deteccién precoz de algunos tipos de céncer.

“El chip es el mismo para las pruebas de VIH que
para la de los biomarcadores de cancer. Lo que cambia es
la parte quimica, la solucién que colocamos para que
reaccione. Nuestro trabajo se centra en desarrollar
aplicaciones para esta nueva tecnologia”, sefala Javier
Tamayo, que trabaja en el Instituto de Microelectrénica de
Madrid.

“El biosensor usa estructuras que se fabrican con
tecnologias bien establecidas en microelectrénica, lo cual
permite su produccién a gran escala y a bajo coste. Esto,
unido a su simplicidad, podrian convertirlo en un buen
candidato para ser usado en paises en vias de desarrollo”,
detalla Tamayo.
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;Coémo funciona el biosensor?

El experimento se inicia incubando sobre el sensor
un mililitro de suero humano durante una hora a 37 °C para
permitir la unién de los antigenos p24 de HIV-1, si los
hubiera, a los anticuerpos de captura ubicados en la
superficie del sensor.

Tras esto se vuelve a incubar, pero en este caso con
nanoparticulas de oro, a 37 °C durante 15 minutos para el
marcaje de las proteinas p24 capturadas. Finalmente, el
material resultante se somete a un enjuague para eliminar
las particulas que no se han unido.

“El tiempo total del ensayo es realmente rapido, por
lo que, para confirmar el diagnostico se podria incluso
repetir las pruebas y los resultados clinicos podrian estar el
mismo dia del control médico. Los resultados son
estadisticamente significativos y podrian adaptarse a los
requerimientos médicos”, anade Tamayo.

Sistemas de deteccion de VIH

La infeccion aguda por virus de la inmunodeficiencia
humana se define como el tiempo desde la adquisicion del
virus hasta la seroconversién, es decir, la aparicion de
anticuerpos detectables para el VIH en la sangre.

En la actualidad existen dos formas para detectar el
VIH en sangre. La infeccion puede ser diagnosticada
mediante la deteccién en sangre de ARN viral por las
pruebas de amplificacion de 4cidos nucleicos, o al detectar
p24 con los inmunoensayos de cuarta generacion.

El primer método, basado en la deteccidn en sangre
de ARN viral, presenta un limite de deteccién de 20 a 35
copias de ARN por mililitro, es decir, una concentraciéon que
tipicamente ocurre dos semanas después de la adquisicidon
del VIH.
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En el segundo método, durante los inmunoensayos
de cuarta generacién, se alcanza un limite de deteccion de
p24 de 10 picogramos por mililitro, una concentracién
alcanzada aproximadamente tres o cuatro semanas
después de la infeccion.

La duracién de la etapa entre el contagio y la
seroconversion es de aproximadamente cuatro semanas.
La deteccién temprana del VIH es crucial para la mejora de
la salud del individuo. Los cambios progresivos se
producen después de la adquisicién del VIH, como el
agotamiento irreversible de los linfocitos CD4 en el
intestino, la replicacion en el sistema nervioso central y el
establecimiento de reservorios latentes.

Articulo extraido de:
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3- Las intrigantes conexiones entre los microbios

intestinales y el cerebro

Neurdlogos estan explorando la idea de que la flora intestinal podria influenciar
el desarrollo del cerebro y el comportamiento.

16 de octubre de 2015 | Por Peter Andrey Smith de Nature

Ha pasado casi un ano desde que Rebecca
Knickmeyer conocié por primera vez a los participantes de
su mas reciente estudio sobre desarrollo del cerebro.
Knickmeyer, neuréloga de la Escuela de Medicina de la
Universidad de Carolina del Norte, en Chapel Hill, espera
ver cémo 30 recién nacidos han crecido y se han
transformado en inquisitivos ninos de un ano que gatean,
utilizando para ello una baterila de pruebas de
comportamiento y temperamento. En un examen, la madre
de un nifo podria desaparecer de la sala de pruebas vy
luego reaparecer con un extrano. Otra prueba aumenta la
rareza del ambiente con algunas mascaras de Halloween.
Luego, si todo va bien, los nifios deberian tomar pacificas
siestas mientras una ruidosa maquina de resonancia
magnética escanea sus cerebros.

“Tratamos de prepararnos para todo”, dice
Knickmeyer. “Sabemos exactamente qué hacer silos nifos
tratan de huir”.
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Knickmeyer estd emocionada de ver algo mas de estos
ninos: su microflora fecal, el conjunto de bacterias, virus y
otros microbios que habitan en sus intestinos. Su proyecto
(conocido carinosamente como “el estudio del popd”) es
parte de un pequefo pero creciente esfuerzo de
neurélogos para ver si los microbios que colonizan los
intestinos en la infancia pueden alterar el desarrollo del
cerebro.

El proyecto llega en un momento crucial. Un
creciente grupo de datos, en su mayoria de animales
criados en condiciones estériles y libres de gérmenes,
muestra que los microbios en los intestinos influencian el
comportamiento y pueden alterar la fisiologia y bioquimica
del cerebro.

En humanos, los datos son mas limitados. Los
investigadores han trazado conexiones entre patologia
intestinal y condiciones neuroldgicas psiquiatricas como la
ansiedad, el autismo, la esquizofrenia y los desdérdenes
neurodegenerativos, pero estas son solo conexiones.

“En general, el problema de la causalidad en
estudios de la flora bacteriana es sustancial”, dice Rob
Knight, microbidlogo de la Universidad de California, San
Diego. “Es muy dificil decir si las diferencias microbianas
gue se ven asociadas con enfermedades son causas o
consecuencias”. Hay muchas preguntas sin resolver.
Pistas acerca de los mecanismos a través de los cuales las
bacterias intestinales podrian interactuar con el cerebro
estdn comenzando a surgir, pero nadie sabe qué tan
importantes son estos procesos en el desarrollo y salud
humanos.

Eso no ha evitado que algunas compafias en la
industria de los suplementos nutricionales aseguren que
los probidticos —bacterias que supuestamente ayudan
con problemas digestivos— ayudan al bienestar
emocional. Las empresas farmacéuticas, hambrientas de
nuevas pistas para el tratamiento de desoérdenes
neurolégicos, estan comenzando a invertir en
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investigacion relacionada con la flora bacteriana y las
moléculas que estas producen.

Cientificos e inversionistas estadn buscando claridad.
En los ultimos dos afos, el Instituto Nacional de Salud
Mental de Estados Unidos (NIMH), en Bethesda, Maryland,
ha financiado siete estudios piloto con hasta $1 millon
cada uno para examinar lo que llaman el “eje flora
bacteriana-cerebro” (el estudio de Knickmeyer es uno de
estos estudios). Este afio, la Oficina de Investigacién Naval
de los Estados Unidos, en Arlington, Virginia, acordd
inyectar cerca de $14,5 millones en el curso de los
préximos seis o siete afios a trabajos que examinen el rol
del intestino en la funciéon cognitiva y las respuestas al
estrés. Y la Union Europea ha colocado €9 millones
(equivalente a $10,1 millones) en un proyecto de cinco
afos llamado MyNewGut (“mi nuevo intestino”), donde
dos de sus objetivos principales estadn dirigidos al
desarrollo y los desérdenes del cerebro.

Los esfuerzos més recientes estan orientados a ir
méas all4d de las observaciones y correlaciones bésicas,
pero resultados preliminares indican que las respuestas
son complejas. Los investigadores estan comenzando a
descubrir un vasto y variado sistema en el que la flora
bacteriana influencia el cerebro a través de las hormonas,
las  moléculas inmunoldgicas y los metabolitos
especializados que producen.

"Hay probablemente méas especulacién que datos
concretos en este momento”, dice Knickmeyer. “Asi que
hay muchas preguntas abiertas acerca del estandar de oro
para los métodos que se deberian estar aplicando. Es muy
exploratorio”.

Reacciones en el intestino

Rara vez se ha pensado que los microbios vy el
cerebro interactlan, excepto en instancias en que
patdégenos penetran la barrera hematoencefélica, la
fortaleza celular que protege al cerebro de infecciones e
inflamacion. Cuando lo hacen, pueden tener fuertes
efectos: el virus que causa la rabia genera agresion,
agitacioén e incluso un miedo al agua. Pero por décadas, la
gran mayoria del conjunto de microbios naturales del
cuerpo no habfa sido descrito, y la idea de que podia
influenciar la neurobiologia dificilmente prevalecia. Eso
estd cambiando lentamente.

Estudios de brotes en comunidades fueron unas de
las claves que iluminaron las posibles conexiones. En el
2000, una inundacién en el pueblo canadiense de
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Walkerton, contaminé las fuentes de agua potable de la
ciudad con patégenos como Escherichia coli vy
Campylobacter jejuni. Cerca de 2.300 personas sufrieron
de infeccién gastrointestinal severa, y muchos de ellos
desarrollaron sindrome crénico de colon irritable, como
resultado directo.

Durante un estudio de ocho afos de duracién sobre
los residentes de Walkerton, liderado por el
gastroenterdlogo Stephen Collins, en la Universidad
McMaster, en Hamilton, Canada, los investigadores
notaron que problemas psicoldgicos como depresién y
ansiedad parecian ser un factor de riesgo en el sindrome
de colon irritable persistente. Premsyl Bercik, otro
gastroenterélogo de McMaster, dice que esta interaccion
generd preguntas interesantes. ¢Podrian los sintomas
psiquiatricos estar motivados por la inflamacion
persistente, o tal vez por un microbioma desajustado por
la infeccion?

El grupo de McMaster comenzé a buscar respuestas
en ratones. En un estudio de 2011, el equipo trasplanté
flora bacteriana entre diferentes tipos de ratones y mostré
gue los rasgos de comportamiento especificos de una raza
se transmitian con la microbiota. Bercik dice, por ejemplo,
gue los ratones que eran "relativamente timidos” exhibian
comportamientos més exploratorios cuando cargaban con
la flora bacteriana de ratones mas aventureros. “Pienso
que es sorprendente. La flora bacteriana realmente esta
impulsando el fenotipo de comportamiento del huésped.
Hay una marcada diferencia alli", dice Bercik.
Investigaciones no publicadas sugieren que tomar materia
fecal de humanos con ambos padecimientos, sindrome de
colonirritable y ansiedad, y trasplantarla en ratones, induce
a un comportamiento ansioso, mientras que trasplantar
bacterias de humanos saludables no.

Dichos  resultados  pueden  recibirse  con
escepticismo. A medida que se desarrolla el campo de
estudio, Knight dice, los microbidlogos han tenido que
aprender de cientificos del comportamiento que la forma
en los animales son manipulados y enjaulados puede
afectar cosas como la jerarquia social, estrés e incluso el
microbioma.

Y estos experimentos y otros como ellos comienzan
con un modelo muy poco natural: ratones libres de
gérmenes, o gnotobidticos. Estos animales nacen a través
de una cesarea para prevenir que recojan los microbios
que residen en el canal de parto de la madre. Luego son
criados dentro de un ambiente aislado y estéril, con
comida esterilizada en un autoclave y aire filtrado. Los
animales son asi desprendidos de muchos de los
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microbios comunales que sus especies han desarrollado
por eras.

En 2011, el inmundlogo Sven Pettersson y la
neuréloga Rochellys Diaz Heijtz, ambos del Instituto
Karolinska en Estocolmo, Suecia, mostraron que en
estudios de laboratorio, los ratones libres de gérmenes
demostraban comportamientos menos ansiosos que los
ratones colonizados con microbios naturales indigenas.
(Menos ansiedad no es siempre algo bueno,
evolucionariamente hablando, para un pequefio mamifero
con tantos depredadores.)

Cuando el equipo del Instituto Karolinska examind
los cerebros de los animales, encontraron que una regién
de los ratones libres de gérmenes, el cuerpo estriado, tenia
niveles mas altos de neuroquimicos claves que son
asociados con el comportamiento ansioso, incluyendo al
neurotransmisor serotonina. El estudio también demostrd
que el introducir ratones adultos libres de gérmenes en
ambientes convencionales, no estériles, no normalizaba su
comportamiento, pero que los hijos de estos ratones
“convencionalizados” mostraban algun retorno  al
comportamiento normal, sugiriendo que hay una ventana
critica durante la cual los microbios tienen un efecto
mayor.

En este punto, muchos investigadores estaban
intrigados en la creciente evidencia, pero los resultados
provenian, en su mayoria, de otros campos y no de la
neurociencia. “Los grupos trabajando en esto son,
primordialmente, expertos en intestinos, con unas pocas
personas enfocadas en psicologia colaborando con ellos”,
dice Melanie Gareau, fisiéloga en la Universidad de
California, en Davis. “"Asi que los hallazgos tendian a
describir cambios periféricos y comportamentales y no los
cambios del sistema nervioso central”.

Pero la investigacién de Pettersson y Diaz Heijtz
impulsé el campo de estudio, sugiriendo que los
investigadores podrian ir mas alla de la fenomenologia
observacional e ir hacia los mecanismos que afectan al
cerebro. Nancy Desmond, quien trabaja en la revisiéon de
propuestas de estudios cientificos en el NIMH, dice que el
articulo despertd interés en la agencia de financiamiento
poco después de su publicaciéony, en 2013, el NIMH formé
una seccién de estudio dedicada a investigacién de
neurociencia que aspira a desenmarafar mecanismos
funcionales y desarrollar drogas o tratamientos no
invasivos para desérdenes psicoldgicos.

Judith Eisen, una neurocientifica en la Universidad
de Oregon, en Eugene, obtuvo fondos para estudiar peces
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cebra libres de gérmenes, cuyos embriones transparentes
permiten a los investigadores visualizar faciimente los
cerebros en desarrollo. “Por supuesto, ‘libre de gérmenes’
es una situacidon completamente antinatural”, dice Eisen.
“Pero provee la oportunidad de aprender cuéles funciones
microbianas son importantes para el desarrollo de
cualquier érgano especifico o tipo de célula”.

Exploraciéon quimica

Mientras tanto, investigadores han empezado a
descubrir maneras en que las bacterias de los intestinos
podrian enviar sefales al cerebro. Pettersson y otros
revelaron que en ratones adultos, metabolitos microbianos
influencian la  fisiologia basica de la barrera
hematoencefalica. Los microbios intestinales
descomponen carbohidratos complejos en cadenas cortas
de acidos grasosos, con un conjunto de efectos: el acido
butirico graso, por ejemplo, fortifica la barrera
hematoencefélica ajustando las conexiones entre las
células.

Estudios recientes también demuestran que los
microbios intestinales directamente alteran los niveles de
neurotransmisores, lo que podria permitirles comunicarse
con las neuronas. Por ejemplo, Elaine Hsiao, ahora bidloga
en la Universidad de California, en Los Angeles, publico
este ano investigaciones que examinan cémo ciertos
metabolitos de la flora bacteriana promueven la
produccién de serotonina en las células que recubren el
colon, un hallazgo interesante dado que algunas drogas
antidepresivas trabajan promoviendo la serotonina en las
uniones entre las neuronas. Estas células conforman 60%
de la serotonina periférica en ratones y mas de 90% en
humanos.

Igual que el grupo del Instituto Karolinska, Hsiao
encontré que los ratones libres de gérmenes tienen
significativamente menos serotonina flotando en su
sangre, y también demostré que los niveles podrian
restaurarse al introducir en los intestinos bacterias
formadoras de esporas (dominadas por Clostridium, las
cuales rompen las pequefnas cadenas de acidos grasos). A
la inversa, ratones con flora bacteriana normal, cuando se
les dio antibidticos, tuvieron una produccion reducida de
serotonina. “Al menos con esas manipulaciones, esté claro
gue hay una relacién causa-efecto”, dice Hsiao.

Pero sigue siendo confuso si estos niveles alterados
de serotonina en los intestinos motivan una cascada de
eventos moleculares, los cuales afectan la actividad
cerebral — y si eventos similares también tienen lugar en
humanos-. “Sera importante replicar hallazgos anteriores,
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y traducir estos hallazgos en condiciones humanas para
que puedan llegar verdaderamente a los libros de texto”,
dice Hsiao.

Para John Cryan, un neurdlogo de la Universidad
College Cork, en Irlanda, hay pocas dudas que lo lograran.
Su laboratorio ha demostrado que los ratones libres de
gérmenes crecen mas neuronas en regiones especificas
del cerebro al llegar a la adultez, que los ratones
convencionales. El ha estado promoviendo el eje intestino-
cerebro entre neurdlogos, investigadores de drogas
psiquiatricas y el publico en general. "Si miras la
neurociencia dura que ha emergido en el Ultimo ano
solamente, todos los procesos fundamentales en los que
los neurdlogos pasan sus vidas trabajando se muestran
ahora todos siendo regulados por microbios”, dice,
sehalando a la investigacion en la regulacién de la barrera
hematoencefélica, neurogénesis en los ratones y la
activacion de las microglia, células de tipo inmunoldgico
que residen en el cerebro y en la médula espinal.

En la reunién de la Sociedad para la Neurociencia de
2015, en Chicago, lllinois, llevada a cabo en octubre
pasado, Cryany sus colegas presentaron una investigacion
gue muestra que la mielinacién —la formacién de una
cubierta grasa para insular las fibras nerviosas— puede ser
también influenciada por la flora bacteriana, al menos en
una parte especifica del cerebro. Trabajos no relacionados
han mostrado que ratones libres de gérmenes estan
protegidos de una condicidén inducida de manera
experimental y que es similar a la esclerosis multiple, la
cual esta caracterizada por la desmielinacion de las fibras
nerviosas. Al menos una companfa, Symbiotix
Biotherapies, en Boston, Massachusetts, estd vya
investigando si un metabolito producido por ciertos tipos
de bacteria intestinal podria algin dia ser usado para
contener el daho en humanos con esclerosis multiple.

Encaminados hacia la terapia

Tracy Bale, neurdloga de la Universidad de
Pensilvania, en Filadelfia, sospecha que intervenciones
humanas simples podrian ya ser garantizadas. Bale
escuché acerca del trabajo de Cyran en el programa de
radio Radiolab hace tres anos. En ese momento, ella
estaba investigando la placenta, pero se pregunté cémo
los microbios podrian caber en un modelo de cémo el
estrés materno afecta a los hijos.

En unainvestigacion publicada este afio, Bale colocé
a ratones hembra embarazadas bajo estimulos
estresantes. Ella hallé que esto reducia notablemente los
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niveles de Lactobacilli presentes en las vaginas de los
ratones, que son la principal fuente de microbios que
colonizan los intestinos de las crias. Estos cambios
microbianos fueron pasados a los retofios que nacieron via
vaginal, y Bale detecté senales de que la flora bacteriana
podria afectar el desarrollo neuroldgico, especialmente en
los machos.

En un trabajo que su grupo planea presentar en la
reuniéon de la Sociedad para la Neurociencia, Bale ha
demostrado que tras alimentar microbiota vaginal de
ratones estresados a ratones bebé nacidos por cesarea,
estos pueden recapitular los efectos en el desarrollo
neuroldégico de tener una madre estresada. Bale y sus
colegas ahora estan terminando una investigacién en torno
a si puede tratar a ratones de madres estresadas con la
microbiota vaginal de ratones no estresados.

El trabajo, dice Bale, tiene “efectos traducibles
inmediatos”. Se refiere a un proyecto liderado por Maria
Dominguez-Bello, microbidloga de la Escuela de Medicina
de la Universidad de Nueva York, en el que a los bebés
nacidos a través de cesareas se les frota la boca y la piel
con gasas tomadas de las vaginas de sus madres. Su
equipo quiere ver si estas crias terminan con una
microbiota similar a la de los bebés nacidos vaginalmente.
“No es un cuidado estandarizado”, dice Bale, “pero le
apuesto que, un dia, lo serd”.

Muchos estan escépticos acerca del vinculo entre
microbios y comportamiento y si podra mejorar la salud
humana —pero los cientificos parecen estar mas
inclinados a considerar la idea ahora de lo que lo han hecho
en el pasado-. En 2007, por ejemplo, Francis Collins, ahora
director de los Institutos Nacionales de Salud de Estados
Unidos, sugirié que el Proyecto de Microbioma Humano,
un estudio a gran escala de los microbios que colonizan a
los humanos, podria ayudar a desenmaranar desérdenes
de salud mental. “Eso si sorprendié a un par de personas
que asumieron que hablabamos de cosas que son mas
intestinales que cerebrales”, dice Collins. “Se traté de un
pequefo salto, pero ahora ha sido respaldado
tentativamente”.

Agencias de financiamiento estadn apoyando a este
campo emergente, que abarca a la inmunologia,
microbiologia y neurologia, entre otras disciplinas. EI NIMH
ha ofrecido capital inicial para trabajos en sistemas modelo
y en humanos, para evaluar si el area merece un
financiamiento més sustancial, un movimiento que ya ha
atraldo a mas investigadores al grupo. En Europa, el
proyecto MyNewGut, tiene incluso una visién alin méas
optimista del valor de dicha investigacion, especificamente
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en la busqueda de recomendaciones nutricionales que
podrian aliviar desérdenes vinculados al cerebro.

Hoy, el proyecto de Knickmeyer en infantes
representa lo que ella caracteriza como una muestra GUT‘BHA'N
desordenada a la que se le estudia todo lo que se puede.
Entre las regiones del cerebro que Knickmeyer esta
escaneando, la amigdala y la corteza prefrontal tienen su
mayor interés; ambas han sido afectadas por
manipulaciones de microbiota en modelos de roedores.
Pero colocar estos datos junto a las mediciones que esta
tomando en docenas de otros infantes sera un reto. “La
gran pregunta es cémo lidiar con todos los factores de
confusion”. Las dietas de los ninos, la vida en sus hogares
y otras exposiciones ambientales pueden todas afectar su
microbiota y su desarrollo neurolégico, y deben ser
puestas aparte.

Knickmeyer especula que jugar con los microbios en
los intestinos humanos para tratar desérdenes de salud Articulo extraido de:
mental podria fallar por otras razones. Tome, por ejemplo,
cdmo los microbios podrian interactuar con el genoma
humano. AlUn si los cientificos hallaran una version na re
terapéutica del "Cadillac de oro de la microbiota”, senala
Knickmeyer, “quizas su cuerpo rechaza eso y regresa a su
punto de partida porque sus propios genes promueven
ciertos tipos de bacteria”. Hay mucho méas que resolver,

dice. “Siempre estoy sorprendida. Es muy abierto. Es
como un pequeno Salvaje Oeste alli afuera”.
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Respuesta y evolucion al tratamiento con rt-PA en
relacion con el centro de derivacion.

Dres. Bustos Alberto, Avilez Marcelo, Payer Esteban.
Clinica Modelo S.A. — Parana - Entre Rios.

13 de enero de 2016 |

ARTICULO CENTRAL

Introduccion:

El ACV isquémico es una de las principales causas de mortalidad en el mundo. Actualmente la fibrindlisis es un
tratamiento seguro y eficaz para ésta patologia. El resultado de éste tratamiento depende de varios factores, siendo el
tiempo desde el inicio de los sintomas hasta la administraciéon del mismo uno de los més importantes.

Objetivo:

Nuestra hipétesis de trabajo es que el resultado de la aplicacion de ésta terapia puede estar afectado por razones
geograficas y de accesibilidad a los centros de atencion.

Material y métodos:

Hemos disefado un estudio retrospectivo donde evaluamos a todos aquellos pacientes que presentaron ACV
isquémico agudo que recibieron terapia fibrinolitica. Esto fue llevado a cabo en una UCI polivalente de 12 camas,
receptora de pacientes de toda la provincia, desde enero de 2013 hasta diciembre de 2015. Se dividié a los pacientes en
aquellos que concurrieron directamente a nuestra institucion y aquellos derivados de otros centros de asistencia de
nuestra provincia. Se compararon las condiciones basales, la respuesta al tratamiento y la evolucién en ambos grupos.

Resultados:

Se recibieron en nuestra institucién en ese periodo de tiempo un total de 230 pacientes con ACV isquémico, de
los cuales 18 cumplian con criterios para la administracion de fibrindlisis. De éstos, 13 concurrieron a nuestra guardia y
5 fueron derivados del interior. Estos eran en su mayoria varones, con una edad, NHISS al ingreso y tiempo desde el
inicio de los sintomas hasta la administracion de la fibrindlisis mayor. Los pacientes derivados del interior presentaron un
NHISS més alto al egreso de nuestra institucion.

Conclusiones:

Los pacientes que recibieron fibrindlisis derivados del interior de nuestra provincia obtuvieron una menor
respuesta al tratamiento. Se debe tener en cuenta el sesgo de nuestra muestra, que tiene un numero bajo de pacientes,
en su mayoria varones, con peores condiciones clinicas al ingreso y que reciben fibrindlisis en un periodo mayor desde
el inicio de los sintomas.
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Introduccion:

El Accidente cerebro vascular (ACV) isquémico es una de las principales causas de mortalidad en el mundo. De
acuerdo con la Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS), 15 millones de personas sufren un ACV al afo en todo el mundo
(incidencia promedio de 200 casos por cada 100.000 personas). De este grupo, 5 millones mueren y otros 5 millones
quedan discapacitadas de por vida. En américa latina constituye la segunda causa de muerte1s.

En la actualidad estd aceptado que la administracion del activador del plasmindgeno tisular (rt-PA) por via intravenosa
constituye un tratamiento seguro y eficaz en pacientes seleccionados en las primeras horas tras el inicio de un ACV,
mejorando el prondstico del paciente a los 3 mesesa.

Desde la publicacién del estudio del National Institute of Neurological Disorders and Stroke (NINDS 1995), el rt-
PA se ha convertido en el tratamiento standard para éstos pacientes, demostrando claros beneficios cuando éste es
administrado en un corto periodo de tiempo tras el inicio de los sintomas (3 primeras horas), y que la recuperacién
dependerd en gran medida del tiempo en el que ocurra el proceso de reperfusiénss. Posteriormente la publicacion de los
resultados del estudio European Cooperative Acute Stroke Study (ECASS 2008)s y los del Safe Implementation of
Thrombolisis in Stroke-international Stroke Thrombolisis Register (SITS-ISRT 2008)i0 proveen la evidencia para
recomendar la ampliacion del tiempo de tratamiento con rt-PA hasta las 4.5 hs.

El prondstico del paciente depende de multiples factores, siendo el intervalo de tiempo desde el inicio del ACV
hasta la administracion del rt-PA uno de los de mayor impacto,12. Los factores como el sexo masculino, la edad avanzada,
la hiperglucemia y el tamano del ACV estan asociados con un peor pronéstico. Ademas, el grado de incapacidad previa,
la presion arterial diastdlica, el uso de antiagregantes plaguetarios (diferentes al 4cido acetilsalicilico) y la insuficiencia
cardiaca congestiva se relaciona con un incremento en la mortalidadia-e.

Pese a que la administracién del rt-PA es una terapia eficaz y segura en el ACV isquémico, menos del 10% de
los pacientes lo reciben, siendo el primer factor limitante de su uso el tiempo excesivo transcurrido desde el inicio de la
clinica o el simple desconocimiento de la hora de inicioas. Es importante remarcar que en nuestra regién es escasa la
informacién brindada a los pacientes sobre los sintomas iniciales y de su potencial tratamiento.

En Entre Rios, el ACV isquémico constituye uno de los principales problemas de salud. Otro gran problema es
que el interior de nuestra provincia no cuenta con centros de salud que posean la complejidad para la administraciéon del
rt-PA. La ciudad de Parana se transformd en un centro de derivacion provincial para el tratamiento de esta patologia.
Debido a la gran dispersién geogréfica, un porcentaje de los pacientes son derivados a nuestra institucién con el
diagnostico de ACV isquémico, hecho que podria influir en su evolucion y pronéstico.

Objetivo:

Nuestra hipétesis de trabajo es que el retraso en la administracién de rt-PA puede estar condicionado por
razones geograficas y de accesibilidad a centros de salud, lo cual se asocia a una peor evolucién clinica.

Calidad Médica
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Resultados:

Durante el periodo estudiado ingresaron 308 pacientes con diagndstico de ACV a nuestra unidad de cuidados
intensivos. De ellos 230 (74.7%) presentaron un ACV isquémico y 78 (25.3%) un ACV hemorragico. De los 230 pacientes
con ACV isquémico, se realizé trombdlisis por via endovenosa a 18 (7.8%), siendo ésta la muestra del anélisis. De la
muestra, 13 (72.2%) concurrieron directamente a nuestra guardia (CM); de ellos 4 (30.7%) recibieron fibrindlisis dentro
de las 2 primeras horas, 6 (46.1%) entre las 2-3 hs y 3 (23.7%) entre las 3-4.5 hs de evolucién. El segundo grupo, formado
por 5 (27.8%) pacientes, procedian derivados desde otros centros de asistencia de nuestra provincia (NOCM); de ellos
ninguno recibié fibrindlisis dentro de las 2 primeras horas, 2 (40%) entre las 2-3 hs y 3 (60%) entre las 3-4.5 hs del inicio
de los sintomas.

Las caracteristicas basales de los pacientes que recibieron tratamiento fibrinolitico se encuentran en la tabla?.

Tabla 1. Caracteristicas basales de
los pacientes sometidos a Total n:18 CMn:13 NOCM n:5 CcM Vs NOCM
fibrindlisis P

Edad, (media), afos 61.3 61 62.2 0.837
Sexo (Varones), n(%) 12 (67) 8 (61) 4(80) 0.456
APACHE (media) 7.72 5.85 12.6 0.04
Hipertension Arterial, n(%) 12 (67) 9 (69) 3(60) 0.709
Diabetes mellitus, n(%) 2(11.1) 2 (15) 0 0.352
Dislipemia, n(%) 4(22.2) 4 (30) 0 0.159
Tabaquismo, n(%) 7(38.8) 4(30) 3 (60) 0.254
Fibrilacién auricular, n(%) 3(16.6) 3 (25) 0 0.239
ACV previo, n(%) 5(27.7) 3(23) 2 (40) 0.472
NIHSS ingreso, (media + DE) 10.5+3.3 9.9+3.1 12+3.2 0.265
NIHSS a las 24 hs, (media £ DE) 7.814.6 6.41+45 11.6+2.15 0.036

Segun lo analizado, sélo se observd una diferencia estadistica significativa entre los grupos en las variables
APACHE y NIHSS medido a las 24 hs. Los pacientes del grupo NOCM presentaban un score APACHE al ingreso y una
puntuacion a las 24 hs del score NIHSS significativamente mayor.

En el resto de los datos analizados, ya sea edad, sexo, hipertensién arterial, diabetes mellitus, dislipemia,
tabaquismo, fibrilacion auricular y ACV previo, no se observaron diferencias estadisticamente significativas entre ambos
grupos

: Calidad Médica o
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Con respecto a los tiempos IS-IC, IC-AF e IS-AF los resultados se muestran en la tabla 2.

. ] Media + DE
Tabla 2. Tiempos Origen , p
(min)
CM 105 +53.8
IS-1C 0.024
NOCM 17261314
CM 35316
IC-AF 0.167
NOCM 31£34
M 140 £54.9
IS-AF 0.038
NOCM 203.6£33.9

Del anélisis realizado se observa que hay diferencias estadisticamente significativas entre los tiempos: inicio
de sintomas vy el ingreso a la clinica (IS-IC) e inicio de sintomas y la administracion del fibrinolitico (IS-AF).

No se encontraron diferencias estadisticamente significativas entre el tiempo de ingreso a la clinica vy
administracién del fibrinolitico.

En cuanto al prondstico, los pacientes del grupo CM, tras una estadia media de 6.9 dias, presentaron una
significativamente mejor situacién neurolégica medida por el score NIHSS que los pacientes del grupo NOCM tras una
estancia de 8.4 dias (tabla 3).

Tabla 3. Resultados 'I;:::EI CM n:13 NE}EM p
Estancia (media), dias 7.3 6.9 8.4 0.462
Transformacion hemorragica, n(%) 1(5.5) 1(7.6) 0 0.523
Mortalidad en la UCI, n(%) 1(5.5) 0 1(20) 0.097
Convulsiones, n(%) 1(5.5) 1(7.6) 0 0.523
NIHSS al alta de la UCI, (media = DE) 7.3%x44 6.1+4.6 10.8+2.2 | 0.049

Conclusiones:

Los pacientes que recibieron fibrinélisis derivados del interior de nuestra provincia obtuvieron una menor
respuesta al tratamiento. Esto es quizas debido al sesgo de nuestra muestra, que tiene un bajo nimero de pacientes,
con peores condiciones clinicas al ingreso a nuestra institucion y que reciben la fibrindlisis en un periodo de tiempo mayor
desde el inicio de los sintomas principalmente debido a las demoras en el traslado de los mismos.
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LLAMADO A CONCURSO INGRESO A

RESIDENCIAS MEDICAS 2017

PRE-INSCRIPCIONES

Exclusivamente on line en la pagina web www.clinicamodelosa.com.ar
Del 20 de Febrero al 28 de Abril de 2017

INSCRIPCIONES ﬂ

di
Clinica Modelo

Calidad Médica | Calidez Humana

Del 1 de Marzo al 28 de Abril CD I gzr:el;iic;ee
Lunes a Viernes de 8:00 a 11:00 hs. Investigacion

Lugar: Coordinacion Clinica Modelo — San Martin 1238 - Parana

REQUISITOS 1 1

v Residencia
¢  Formulario de Pre-Inscripcion V4 = Terapia Intensiva Adultos
*  Fotocopia legalizada del titulo universitario. IVI e d I C a
*  Fotocopia legalizada del certificado analitico.
*  Fotocopia del DNI.
*  Constancia de CUIL.
« Curriculum vitae. Cargos
*  Tres fotos 4x4.
e Certificado Médico de Aptitud Psicofisica  Consultar la pégina Institucional
* Certificado de Conducta y Certificado de www.clinicamodelosa.com.ar

Antecedentes Penales
EXAMEN

Jueves 11 de mayo de 2017, 5:00 hs.

Lugar: Aula Institucional Clinica Modelo S.A. Clinica Modelo S.A.

San Martin 1238 | CP: 3100, Paran4, Entre Rios

coordinacion@clinicamodelosa.com.ar

Nuevo Ateneo Médico en Clinica Modelo SA

Ateneos Médicos

i
Clinica Modelo

Calidad Médica | Calidez Humana

Cancer de
Pulmoén

Viernes 17 de Marzo de 2017, 11:30 hs

Charla sobre Cancer de Pulmoén

Clinica Modelo lo invita a formar parte del ciclo de Ateneos Médicos del afio 2017, en esta oportunidad se
realizara una charla sobre "Cancer de Pulmoén" a cargo del Dr. Aldo Risso.
La misma se desarrollard en el Aula Institucional de nuestra Clinica, el viernes 17 de marzo a las 11:30 hs.

Contamos con su presencia.



(M

= Clinica Modelo

Caligod Médica | Calldez Humana

Clinica Modelo

Facultad de Bioquimica y Ciencias Biolégicas / UNL

INTRODUCCION A LA GENETICA
MEDICA

Objetivo General

Pretende proporcionar a los profesionales de la salud los conocimientos basicos
en Genética Médica, que son necesarios para comprender las aplicaciones
clinicas de la Genética.

Fecha de imiciacion: 4 de mayo de 2017
Total de clases: 10
Lugar: Aula Clinica Modelo S. A.
Modalidad Presencial
Dia /Hora: Jueves — 09:00 a 10:30
Perfil de los alumnos: Bioquimicos y Medicos interesados en la Genética
meédica y su relacion con la clinica.
Se tomara un examen al finalizar el curso.
Inscripciones: Coordinacion Clinica Modelo
coordinacion@clinicamodelosa.com.ar

Cupos limitados

[[] Proximos Ateneos

Ateneo Médico - 23 de junio de 2017

Dr. Julio Gloazzo — PNL en Medicina




