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Ciencias biomédicas
Prevalencia y asociaciones de riesgo de fragilidad en la
poblacion urbana y rurales de América latina, China e
India: el estudio poblacional 10/66

Autores principales: Juan de Jesus Llibre Rodriguez!.

Entidad ejecutora principal: !Facultad de Ciencias Médicas Finlay
Albarran. Universidad de Ciencias Médicas de La Habana.

Otros autores: A. Mattrew Prina? Daisy Acosta3, Mariella Guerra?,
Yuengin Huang®, Ivonne Z. Jiménez Velasquez®, Aquiles Salas?, Ana
Luisa Sosa®, A. T. Jotheeswaran?, Martin J. Prince?.

Otras entidades participantes: 2Instituto de Psiquiatria, Psicologia y
Neurociencias de Londres, Reino Unido.3Universidad Nacional Pedro
Henriquez Urena (UNPHU), Republica Dominicana, 4Instituto de la
Memoria, Depresion y Enfermedades de Riesgo IMEDER, Peru, SInstituto
de Salud Mental, Universidad de Peking, Beijing, China, ®Escuela de
Medicina, Universidad de Puerto Rico, 7“Facultad deMedicina,
Universidad Central de Venezuela, 8Instituto Nacional de Neurologia y
Neurocirugia de México, ?-Departamento de Envejecimiento y Curso de
Vida, Organizacion Mundial de la Salud, Ginebra.

Colaboradores: 6

El trabajo contribuye con elementos novedosos a evaluar la prevalencia
de este sindrome, asi como los factores asociados al sindrome, asi como
la comparacion entre diferentes paises con situaciones socioeconomicas
y culturales diferentes, se integran elementos fundamentales
relacionados con las determinantes sociales de la salud, considerando los
determinantes estructurales, intermedios, asi como los danos en salud,
comparando diferentes ciudades con condiciones socioeconOmicas y
culturales diferentes. Se aporta evidencias comparativas para la
generacion de politicas publicas y estrategias de atencion a poblaciones
de la tercera edad de manera integral.

Se trata de un estudio poblacional en mayores de 65 anos en 13 ciudades
de 8 paises, responde al desarrollo de sistemas y servicios de salud para
la generacion de politicas publicas y estrategias para la tercera edad.

El universo evaluado estuvo compuesto por 17 031 participantes, de 13
ciudades en 8 paises (Cuba, Republica Dominicana, Puerto Rico,
Venezuela, Pert, México, India y China). Estudio puerta a puerta con
entrevista, cumpliendo los protocolos establecidos para la ética.



Infecciones transmitidas por garrapatas en Cuba: una
alerta basada en evidencias cientificas

Autores principales: Islay Rodriguez y Angel Alberto Noda!l

Entidad ejecutora principal: lInstituto de Medicina Tropical Pedro Kouri
(IPK).

Otros autores: Omar Fuentes!, Eduardo Echevarrial, Yudeimys
Espinosa

Otras entidades ejecutoras: Laboratorio ADMed Microbiologia de La
Chaux de Fonds y Universidad de Neuchatel, Suiza

Colaboradores: 5

La investigacion pertenece al tema enfermedades infecciosas, en este caso
del tipo de las infecciones emergentes. Se trata de un tema actual, de
importancia creciente tanto a nivel internacional como nacional.
Enfermedades zoonoticas que son transmitidas de animales domésticos
a humanos por medio de vectores (garrapatas).

Se muestran evidencias sobre nuevos patdogenos potenciales para el
humano a partir de la infestacion de animales domésticos y transmitidos
por un vector que aumenta su poblacion El conjunto de resultados
mostrados en el presente trabajo permitio el fortalecimiento de las
capacidades del Laboratorio Nacional de Referencia del IPK para la
deteccion molecular de patogenos transmitidos por garrapatas, al contar
con herramientas nuevas de laboratorio, asi como con la implementacion
del ensayo de infeccion artificial de garrapatas. Ademas, los hallazgos
serologicos en sueros humanos y las evidencias moleculares de
patogenos zoonoticos en garrapatas de importancia médica y veterinaria
constituyen una alerta a las autoridades nacionales de Salud Publica y
personal médico sobre el riesgo de infeccion a estos agentes en individuos
expuestos a picaduras de garrapatas, ello unido a la necesidad de
capacitaciones/actualizaciones en estas tematicas al personal médico.



Transmision vertical de los virus del dengue en Aedes
aegypti (Diptera: Culicidae) y su comportamiento espacio
temporal en el municipio Arroyo Naranjo durante 2013-
2014

Autora principal: Gladys Gutiérrez Bugallo!.

Entidad ejecutora principal: lInstituto de Medicina Tropical Dr. Pedro
Kouri (IPK).

Otros autores: Rosmari Rodriguez Roche!l; Gisell Diaz Gutiérrez!, Maria
Elena Mendizabal Alcala?; Magaly Pérez Castillo?; Iris Peraza Cuesta?;
Antonio Alejandro Vazquez Pereral; Maria Magdalena Rodriguez Cotol;
Mayling Alvarez Veral; Juan Andrés Bisset Lazcano!, y Maria Guadalupe
Guzman Tirado!l.

Otras entidades ejecutoras: 2Unidad Provincial de Vigilancia y Lucha
Antivectorial (UPVLA), 3Centro Provincial de Higiene y Epidemiologia de
La Habana (CPH).

Colaboradores: 3

Se ha comprobado que, en condiciones naturales, las hembras infectadas
de Aedes. aegypti pueden transmitir los virus del dengue a su
descendencia, lo que podria suponer un mayor riesgo epidemiologico; sin
embargo, este fenéomeno no habia sido estudiado anteriormente en Cuba.
El objetivo del presente trabajo fue determinar la ocurrencia de
transmision vertical de los virus del dengue en poblaciones naturales de
Aedes aegypti y su comportamiento espacio temporal en el municipio
capitalino Arroyo Naranjo. De 111 grupos de larvas y pupas procesadas
(4102 ejemplares) a partir del trabajo de terreno, 37 resultaron positivos
al menos a un serotipo de dengue, de manera que se demuestra, por
primera vez, la ocurrencia de transmision vertical de estos virus en
poblaciones cubanas de Aedes Aegypti. Los serotipos 1 y 3 fueron los de
mayor frecuencia y distribucion en mosquitos pre adultos, aunque los
cuatro virus se encontraron en el territorio estudiado, lo que avala la
utilidad del monitoreo de la transmision vertical en la vigilancia
virologica. Las cinco nuevas secuencias nucleotidicas obtenidas en este
estudio correspondieron a los genotipos V de DENV1, IIIl de DENV3 y II
de DENV4, que coincidieron con los que circularon en la poblacion
humana de Cuba y Latinoameérica en el periodo de estudio.



Aportes a la evaluacion y clasificacion taxonomica de los
géneros de importancia médica de la familia
Trypanosomatidae basado en analisis filogenético del gen
de la proteina de choque térmico 70

Autor principal: Jorge Fraga Nodarse!

Entidad ejecutora principal: lInstituto de Medicina Tropical Pedro
Kouri.

Otros autores: Ana Margarita Montalvol, Gert Van der Auwera2, Jean-
Claude Dujardin2, José M. Requena3, Stijn Deborggraeve2, Philippe
Bischer?, [Ise Maes?, Simone de Doncker2.

Otras entidades ejecutoras: 2Instituto de Medicina Tropical Antwerp.
Antwerp, Bélgica. 3Centro de Biologia Molecular “Severo Ochoa”,
Universidad de Madrid, Espana.

La leishmaniasis constituye un grupo de enfermedades causadas por
protozoos del género Leishmania incluida por la Organizacion Mundial
de la Salud dentro del grupo de las enfermedades desatendidas. Es una
antropozoonosis transmitida por la picadura de insectos de los géneros
Lutzomyia en América y Phlebotomus en Europa, Asia y Africa. Si bien
estas enfermedades son exoticas para Cuba, la presencia de profesionales
cubanos en el exterior por concepto de misiones oficiales o por motivos
de viajes de placer determinan el incremento del riesgo de esos individuos
a adquirirlas, e incluso introducirlas en el pais en determinadas areas
donde el vector esta presente. En el presente trabajo se utilizé por
primera vez el gen de la hps70 citoplasmatica para estudios filogenéticos
de los géneros Leishmania y Trypanosoma y con ello se demostrd la
utilidad de utilizarlo como marcador molecular en el diseio de métodos
para la deteccion, identificacion y diferenciacion de especies y linajes de
Leishmaniay Trypanosoma. Los resultados proporcionan evidencias que
soportan la hipoétesis de que el género Leishmania es originario del “nuevo
mundo”. Los resultados de los estudios, basados en el analisis
filogenético del gen que codifica las hps70, contribuyeron a la discusion
sobre de un marco general de consenso taxonémico para los géneros
Leishmaniay Trypanosoma.



Mycoplasma genitalium resistente a macrolidos: un
problema de salud poco conocido en Cuba, y en aumento

Autor principal: Brian Mondejal

Entidad ejecutora principal: lInstituto de Medicina Tropical Pedro
Kouri.

Otros autores: Javier Curil, Nadia Rodriguez!, Orestes Blanco!, Carmen
Fernandez!, Lilia Ortegal, Ruxana Sardinas!, Elias Guilartel!, Vivian
Kouri 1y Joergen JensenZ.

Otras entidades ejecutoras: 2Statens Serum Institut, Dinamarca.

Colaboradores: 7

El estudio presentado consistio en la implementacion de un meétodo
diagnostico por PCR en Tiempo Real mas rapido y con mayor sensibilidad
y especificidad para M. genitalium y su evaluar la susceptibilidad y
resistencia antimicrobiana a antibioticos macrolidos en muestras clinicas
y disminuir el tiempo entre diagnéstico y el tratamiento lo que representa
mejorar la calidad de la atencion a los enfermos.



Seguridad de las vacunas y su repercusion en la
poblacion: una respuesta del sistema de salud a los
movimientos antivacunas

Autora principal: Belkis Maria Galindo Santanal

Entidad ejecutora principal: lInstituto de Medicina Tropical Pedro
Kouri.

Otros autores: Damarys Concepcion Diaz!, Sayli Gonzalez Fiallo2, Maria
Mantecon Estrada3, Liudmila Egues Torres*, Faustino Harriete
Gonzalez5, Elba Cruz Rodriguez!, Lena Lopez Ambron®, Olga Alida
Hernandez Mullings?, Yicsy Gonzalez Borroto8, Reynaldo Hevia
Pumariega”.

Otras entidades participantes: 2Direccion Municipal de Salud de la Isla
de la Juventud, 3Centro Provincial de Higiene y Epidemiologia Camaguey,
4Centro Provincial de Higiene y Epidemiologiade La Habana, SCentro
Provincial de Higiene y Epidemiologia Guantanamo, ®Direccion Nacional
de Epidemiologia del Minsap, “Centro para el Control Estatal de
Medicamentos, Equipos y Dispositivos Médicos, 8Centro Provincial de
Higiene y Epidemiologia de Ciego de Avila.

Colaboradores: Jefes de programa de vacunacion de la provincia Pinar
del Rio, Artemisa, Mayabeque, Matanzas, Cienfuegos, Sancti Spiritus,
Villa Clara

Es un tema de actualidad ya que a pesar de que el uso de las vacunas ha
logrado disminuir la incidencia de enfermedades infecciosas prevenibles
y las epidemias asociadas a las enfermedades inmunoprevenibles, existe
un incremento sorprendente de movimientos de rechazo a las vacunas,
que pudieran favorecer el incremento de los riesgos de epidemias
prevenibles. Por ello la OMS, desde 1999, promueve la implementacion y
evaluacion sistematica de los sistemas de vigilancia de reacciones
adversas asociadas a la vacunacion y mostrar evidencias con rigor
cientifico de las verdaderas incidencias de estos eventos, y que ha
incorporado realizar investigaciones basadas en datos de vigilancia para
monitorear la seguridad de las vacunas incorporadas en los Programas
Nacionales de Inmunizacion (PNI). La importancia del presente trabajo
consiste en aportar evidencias cientificas sobre la seguridad de las
vacunas incluidas en el PNI en Cuba.



La lesion neurotoxica unilateral del nicleo
pedunculopontino como un buen acercamiento a un
modelo experimental presintomatico de enfermedad de
Parkinson en ratas

Autores principales: Lisette Blanco Lezcano! y Esteban Alberti Amador!

Entidad ejecutora principal: !Centro Internacional de Restauracion
Neurologica (CIREN)

Otros autores: Maria Elena Gonzalez Fragueta!, Mei-LiDiaz Hung!;
Barbara Estupinan Diazl, Teresa Serrano Sanchez!, Yamilé Vega
Hurtado! e Isabel Fernandez!.

La EP (enfermedad de Parkinson) es una entidad neurodegenerativa que
afecta al 1% de la poblacion mayor de sesenta anos. En nuestro pais, 2
041 392 personas se encuentran en este grupo etario, constituyendo el
18,3% de la poblacion (ONEI, 2014). En el orden teodrico la investigacion
demuestra que la lesion neurotoxica del nucleo pedunculopontino (NPP)
desencadena cambios neuroquimicos y moleculares en la sustancia nigra
asi como alteraciones motoras finas, define que estos cambios son
compatibles con las etapas pre sintomaticas de la Enfermedad de
Parkinson (EP) y que se manifiestan antes de los trastornos motores
severos que caracterizan a los modelos experimentales de esta entidad
clinica que se obtienen por lesion directa de la SNpc. Los hallazgos del
estudio hacen de este modelo un buen acercamiento a un modelo
experimental de EP en etapa pre-sintomatica. Desde el punto de vista
practico, la investigacion facilito la estandarizacion y automatizacion de
pruebas conductuales lo que representa un salto cuantitativo en el
abordaje de las variables motoras en los diferentes biomodelos.

En este contexto las investigaciones basicas que enfocan las etapas pre
sintomaticas de las enfermedades neurodegenerativas en general,
adquieren gran importancia social pues pueden servir de sustento al
diseno futuro de estrategias terapéuticas encaminadas a la
neuroproteccion temprana.



Mecanismos fisiopatologicos que desencadenan procesos
de muerte neuronal en la epilepsia del 16bulo temporal
farmacorresistente

Autora principal: Lourdes Lorigados Pedres!.

Entidad ejecutora principal: !Centro Internacional de Restauracion
Neurologica

Otros autores: Lilia M Morales Chacon!, Nancy Pavon Fuentes!, Teresa
Serrano Sanchez!, Maria de los Angeles Robinson!, Maria E Gonzales
Fraguelal, Mei Li Diaz Hung!, Ivan Garcia Maeso!, Barbara Estupinan
Diaz!, Margarita M Baez Martin!, Juan E Bender del Busto!, Judith
Gonzalez!, Richard Valdés Llerenal, Yaydelin Valdés Morales!

Este trabajo cientifico aborda por primera vez en nuestro pais y a nivel
internacional la interrelacion entre diferentes mecanismos celulares y
moleculares que ayudan a comprender la fisiopatologia de la epilepsia del
lébulo temporal farmacorresistente (ELTF). Los autores pudieron
esclarecer el real aporte de estos procesos moleculares (inmunolégicos,
de estrés oxidativo, perdida neuronal, excitotoxicidad) en la fisiopatologia
de la ELTF y los mismos son la base de futuras intervenciones
terapéuticas en esta entidad clinica. Otro aporte novedoso de este trabajo
es la evaluacion de variables clinicas como la condicion libre de crisis
después de la cirugia, el tiempo de evolucion, el numero de crisis por
mes, la condicion de mono o politerapia, que al ser correlacionados con
las variables inmunologicas e inflamatorias, de estrés oxidativo y de
muerte neuronal permitieron al grupo de cirugia de la epilepsia del
CIREN, brindar informacion no descrita previamente en la literatura
sobre el vinculo entre los trastornos inmunes e inflamatorios, la
magnitud del proceso de muerte y la condicion clinica actual del paciente.



Estrategia para la evaluacion y tratamiento quirargico de
las epilepsias farmacorresistentes en Cuba

Autora principal: Lilia M Morales Chacoén!

Entidad ejecutora principal: !Centro Internacional de Restauracion
Neurologica, CIREN

La epilepsia constituye la segunda causa de consulta neurologica a nivel
mundial. A pesar del reconocimiento de la eficacia del tratamiento
quirurgico en las personas con epilepsia, resulta aiin un proceder
subutilizado por razones diversas, entre estas la necesidad de un
abordaje multidisciplinario y tecnoldgicamente avanzado, que es mas
limitado en paises en desarrollo. Se estima que el 5-10% de los pacientes
con epilepsia farmacorresistente pueden ser candidatos a cirugia, y
aunque se tienen mejores resultados en la Epilepsia del Lobulo Temporal
(ELT), se recomienda también para pacientes con epilepsias
extratemporales. La investigacion actual permitié la implementacion
nacional y el desarrollo de una estrategia para la evaluacion pre, intra y
postquirurgica de los pacientes con epilepsias farmacorresistentes con
un elevado impacto social. Mas de 500 pacientes adultos y ninos
procedentes de todas las provincias del pais, se han beneficiado de este
programa de evaluacion y el mismo constituye uno de los productos
lideres de la estrategia de comercializacion de Servicios Médicos Cubanos
internacionales.



Evaluacion anatomo-funcional de los sistemas sensoriales
auditivo y visual en pacientes con epilepsia del 16bulo
temporal mesial farmacoresistente sometidos a
tratamiento quirargico

Autora principal: Margarita M. Baez Martin!.

Entidad ejecutora principal: !Centro Internacional de Restauracion
Neurologica, CIREN.

Otros autores: Lilia M Morales Chacoéon, Ivan Garcia Maeso, Lourdes
Lorigados Pedre, Barbara Estupinan Diaz, Otto Trapaga Quincoses,
Maria Eugenia Garcia Navarro, Ricardo Valdés Yerena, Judith Gonzalez
Gonzalez, Juan E. Bender del Busto, Ivette Cabrera Abreu, Karla Batista
Ramoés, Reinaldo Galvizu Sanchez Garcia.

La presente investigacion aborda por primera vez en nuestro pais el
estudio de las consecuencias que se derivan del tratamiento quirurgico
en pacientes con epilepsia del l6bulo temporal resisten te al tratamiento
farmacologico para el funcionamiento de los sistemas sensoriales
auditivo y visual con técnicas electrofisiologicas y de imagenes. Se estudio
una muestra de 28 pacientes con epilepsia del lobulo temporal mesial
farmaco resistente intervenidos quirurgicamente en el Centro
Internacional de Restauracion Neurologica entre los anos 2002 y 2012,
con el objetivo de evaluar los cambios anatomicos y funcionales de los
sistemas sensoriales auditivo y visual secundarios a la lobectomia
temporal anterior guiada por electrocorticografia. Se constato la
existencia de alteraciones funcionales en los sistemas sensoriales
auditivo y visual antes de la intervencion quirdargica. Luego de la
reseccion se detectaron cambios en el funcionamiento de la via auditiva
mediante el empleo de los potenciales evocados auditivos, probablemente
mediados por un efecto indirecto y a largo plazo de la remocion de
estructuras especificas como la amigdala y el polo temporal medio. En la
via visual la reseccion de la zona epileptogénica provoco defectos del
campo visual que fueron evidenciados por las técnicas de potenciales
evocados visuales con estimulacion por cuadrantes en combinacion con
la perimetria, y que se correspondieron con la magnitud del tejido
neocortical removido. La lesion de la via visual pudo ser corroborada
mediante la tractografia de la radiacion optica y el estado de su
conectividad.



Mecanismos neuroplasticos implicados en la restauracion
de la memoria espacial de las ratas con lesion de fimbria
fornix por efecto de la estimulacion de la amigdala
basolateral

Autores principales: Daymara Merceron!, William Martinez!, Jorge A.
Bergadol, Rosa Almaguer Melian!.

Entidad ejecutora principal: Centro Internacional de Restauracion
Neurologica, CIREN

El objetivo de este trabajo fue estudiar los mecanismos neuroplasticos
activados por la estimulacion de la amigdala basolateral que participan
en la recuperacion de la memoria espacial en los animales con lesion de
fimbria férnix. Los resultados muestran que la estimulacion de la
amigdala basolateral incrementa las concentraciones de GAP43 (Proteina
Asociada al Crecimiento, y MAP (Proteina Asociada a los Microtubulos)
en el hipocampo y en la corteza prefrontal desde las 2496 h posteriores a
la estimulacion Consecuentemente, la estimulacion de la amigdala
basolateral es capaz de activar regiones relevantes para los procesos de
memoria y activar en ellos formas de plasticidad neural funcional y
estructural En conjunto, estos datos sugieren que la amigdala es una
estructura cerebral que no solo dirige la elaboracion de la percepcion y
de la respuesta emocional inmediata, sino que modula los procesos
plasticos en estructuras relevantes para la memoria y el aprendizaje

Se trata de un trabajo donde su principal aporte es teérico porque se basa
en una investigacion basica en el campo de las neurociencias. Los
resultados de este trabajo permiten fundamentar nuevos enfoques
terapéuticos susceptibles de ser comprobados en ensayos clinicos y que
podrian ser introducidos como parte del tratamiento neurorestaurativo
utilizado en nuestras clinicas, particularmente en las enfermedades
neurodegenerativas, las Lesiones Estaticas y en la Neuropediatria.



La entomofauna de culicidos y los copépodos abordados
desde las alternativas de control biolégico hasta la
modelacion matematica en dos provincias centrales de
Cuba

Autor principal: Rigoberto Fimia Duarte!.

Entidad ejecutora principal: 'Universidad de Ciencias Médicas de Villa
Clara.

Otras entidades ejecutoras: Centro Meteorolégico Provincial, Villa
Clara; Unidad Provincial de Higiene, Epidemiologia y Microbiologia, Villa
Clara; Instituto de Medicina Tropical Pedro Kouri.

Colaboradores: 4

Se aporta, por primera vez, para el territorio correspondiente a las
provincias Villa Clara y Sancti Spiritus informacion valiosa tanto de la
diversidad de especies de culicidos como de dos de sus depredadores
naturales (peces larvivoros y copépodos dulceacuicolas). Se demuestra
que ambos organismos constituyen una factible alternativa biolégica
para el control de las poblaciones larvales de mosquitos, tanto para las
provincias de Villa Clara y Sancti Spiritus, como para el resto del pais.
La especie de copépodo ciclopodo Mesocyclops aspericornis, con
potencialidades para el control de las poblaciones larvales de mosquitos,
constituyé un nuevo registro para la ciencia en Cuba, con lo cual se
aumento el inventario faunistico de copépodos para nuestro pais, a 27
especies, mientras que la especie Mesocyclops reidae resulté ser un
nuevo registro para la provincia Sancti Spiritus.

Otro aspecto novedoso a destacar es la utilidad que brinda en la
vigilancia, monitoreo y control de las densidades larvarias el empleo de
modelos matematicos, en este trabajo la metodologia ROR resultéo una
herramienta valiosa que posibilita estratificar el riesgo epidemiologico no
solo para enfermedades transmitidas por culicidos sino también de otras
entidades infecciosas de diferentes etiologias. El impacto cientifico del
trabajo consiste en que brinda una exhaustiva informacion relacionada
con la aplicacion de alternativas biologicas factibles en el control de las
poblaciones larvales de culicidos. En esta investigacion se muestran las
especies de peces larvivoros y copépodos que tienen una accion
biorreguladora mucho mas favorable en el control biolégico de mosquitos.
Resulta de significacion, la implementacion de la modelacion matematica
a la dinamica poblacional de culicidos, lo que permitié confeccionar
modelos de prondsticos para la vigilancia entomolédgica. Asi como la
creacion de un Sistema de Vigilancia Entomologica de Alerta Temprana,
que posibilitara estratificar el riesgo epidemiologico.
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La ataxia espinocerebelosa tipo 2 (SCA2) es un problema de salud en
Cuba, razoén por la cual se prioriza la identificacion de biomarcadores
utiles para el diseno de alternativas terapéuticas neuroprotectoras.
Teniendo en cuenta que estos pacientes presentan multiples trastornos
del sueno y que los estudios polisomnograficos disponibles se enfocan
fundamentalmente en las caracteristicas macroestruturales del sueno; la
presente investigacion tuvo como objetivo caracterizar la microestructura
del sueno en la SCA2 y evaluar su relacion con las principales
caracteristicas genéticas clinicas y cognitivas de la enfermedad. Se realizo
un estudio transversal con 20 pacientes, 20 portadores preclinicos y sus
respectivos controles, lo que se sometieron a una amplia caracterizacion
clinica cognitiva, asi como a estudios polisomnograficos para evaluar la
microestructura del sueno NoREM y REM. Estos estudios revelaron una
reduccion significativa de la densidad de los husos de sueno en fase N2
y de movimientos oculares rapidos (MORs) en fase REM tanto en
enfermos como en portadores preclinicos; mientras que la reduccion de
la densidad de los complejos K y el incremento de la actividad
electromiografica patologica en fase REM solo fue detectado en los
pacientes. La caracterizacion de las alteraciones microestructurales del
sueno mediante polisomnografia ofrece nuevos biomarcadores de dano
genético, preclinico y de progresion, asi como un biomarcador de
neuroplasticidad, todos utiles para el diagnostico, terapéutica y las
investigaciones clinico genéticas en la SCA2.



Autoanticuerpos para diagnostico y pronostico en artritis
reumatoide inmunoensayo cubano con péptido citrulado
del fibrinégeno
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El objetivo de este trabajo fue desarrollar inmunoensayos cubanos para
determinar anticuerpos en la artritis reumatoidea (AR) y evaluar la
utilidad de anticuerpos contra un péptido del fibrinégeno citrulinado
para diagnostico y valoracion clinico terapéutica de estos pacientes. En
nuestro pais el diagnostico serologico de la AR actualmente se basa en la
determinacion de anticuerpos factor reumatoide mediante un método
cualitativo de aglutinacion en latex o con métodos comerciales altamente
costosos.

Con este trabajo se estudiaron diversos autoanticuerpos en pacientes
cubanos con AR y se identificé por primera vez un péptido citrulinado,
que es reconocido por autoanticuerpos especificos que junto a la
vimentina carbamilada constituye un autoantigeno relevante en
pacientes cubanos con AR.

Se desarroll6 e implementé un inmunoensayo novedoso para determinar
anticuerpos que reconocen proteinas citrulinadas y su introduccion ha
permitido el diagnostico, identificar pacientes con la enfermedad severa,
en las etapas tempranas y establecer tratamientos oportunos. Estos
resultados han permitido evitar la compra de inmunoensayos
comerciales en el extranjero, lo que contribuye a disminuir los gastos en
el diagnostico y seguimiento de estos pacientes en el laboratorio de
Inmunologia del Centro Nacional de Genética Médica, el cual brinda
servicios asistenciales a todo el pais.



Diagnostico prenatal de los reordenamientos
cromosomicos balanceados de novo en poblaciones
latinoamericanas
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Se describen las aberraciones cromosomicas estructurales balanceados
de novo (AEBN) de diagnostico prenatal en S paises de América Latina
durante el periodo 1981-2016- Se demostré que el riesgo de una
alteracion fenotipica supera el 15%, un riesgo muy elevado. Se
identificaron nuevos puntos de ruptura en los cromosomas. dos de ellos
se consideran de alto riesgo por estar asociados con severas alteraciones
fenotipicas en los portadores. Se recomienda un seguimiento a largo
plazo pues muchos trastornos fenotipicos son de comienzo tardio. Los
valores de riesgo de alteracion del fenotipo fueron el doble de lo que se
reporta en la literatura médica internacional. Se recolectaron los datos
de 109,011 casos en 72 casos se detectaron AEBN El valor de los
resultados se debe al riguroso diseno metodolégico desarrollado. Los
métodos de analisis estadisticos fueron exactamente los requeridos. Este
es el primer estudio en América Latina que reine tan elevado nimero de
casos y lograr realizar un seguimiento a largo plazo Los resultados
alcanzados son de gran utilidad en el asesoramiento genético de las
gestantes latinoamericanas pues definen altos valores de riesgo y puntos
del genoma que al verse involucrados en estos eventos podrian tener un
mayor riesgo en la descendencia. La deteccion prenatal de AEBN podria
evitar el sufrimiento a la familia si se decide la interrupcion del embarazo.
Si a pesar del diagnéstico la pareja decidiera continuar la gestacion se le
puede preparar para enfrentarse a un elevado riesgo de enfermedades
genéticas de su descendencia u otros desérdenes genéticos en futuras
generaciones. Con la eventual interrupcion del embrazo se ahorraria un
buen numero de recursos que hubieran tenido que aplicarse en los ninos
afectados inherentes a su rehabilitacion, escuelas especiales y frecuentes
hospitalizaciones.
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Se realizo una investigacion observacional analitica de cohorte con una
duracion de 8 anos en ninos supuestamente sanos de La Habana para
identificar incidencia, prevalencia y caracteristicas de la sibilancia/asma
en pre-escolares, describir fenotipos de sibilancia/asma en la infancia
precoz y su evolucion a los 5-6 anos e identificar la asociacion de factores
seleccionados con la sibilancia/asma. Este estudio permite que Cuba sea
uno de los pocos paises que en Latinoamérica y el Caribe que haya podido
estudiar la historia natural del asma y aportar solidas evidencias
cientificas de utilidad nacional e internacional. Se han reconocido los
factores de riesgo modificables en la esfera ambiental y estilo de vida en
la etapa en que surge la enfermedad contribuyendo a poder evitar el
sufrimiento y angustia que se genera en padres, familiares y amigos
cuando aparece la crisis, al mismo tiempo que contribuye a evitar
complicaciones y muerte, por lo que representa un sustancial aporte al
conocimiento de la enfermedad y de las estrategias posibles a seguir ante
ella.



Ficocianobilina, molecular neuroprotectora y
remielinizante en modelos de esclerosis multiple e
isquemia cerebral
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En este trabajo se estandarizo un procedimiento para la extraccion y
purificacion de la Ficocianobilina (FCB) a partir del alga Spirulina
Platensis logrando un producto con un elevado grado de pureza, y se
realiz6 la caracterizacion fisico-quimica con una estructura consistente
en un sistema tetrapirrélico, que demuestra ser el principio activo
responsable de las acciones farmacologica; y se demostré por primera
vez: Un efecto farmacologico de la FCB administrada por via oral en el
modelo animal de esclerosis maultiple, una nueva propiedad
farmacologica de la FCB: actividad remielinizante, Mecanismos
moleculares y celulares tales como la reduccion de citocinas
proinflamatorias y de microglia activada en el cerebro, que relacionan el
mecanismo de accion de la molécula con la regulacion del sistema
immunitario FCB oral redujo significativamente la expresion en el cerebro
de las citoquinas proinflamatorias IL-6 e IFN-g, (en menor medida IL-17)
de una manera dosis dependiente y evidencia de un efecto neuroprotector
de la FCB en modelos in vitro de dano celular, que apuntan a sus
actividades antioxidantes, antiexcitotoxicas y antihipoxicas.
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Solo hay una vacuna disponible, aprobada en diciembre del 2015,
desarrollada por Sanofi Pasteur (Dengvaxia® (CYD-TDV) y hasta ahora
su comercializacion ha sido autorizada por los organismos de
reglamentacion de 20 paises para ser utilizada en personas de 9 a 45
anos residentes en zonas endémicas. Los resultados obtenidos con esta
vacuna son controvertidos por lo que, hoy por hoy, el inico método para
controlar o prevenir la transmision del virus del dengue consiste en
luchar contra los mosquitos vectores.

El presente trabajo describe los resultados obtenidos de la combinacion
en esquemas complementarios de dos tipos de candidatos vacunales
(proteinas recombinantes y virus vivos atenuados) el primero de ellos
cubano. En un primer acercamiento, el candidato vacunal tetravalente
Tetra DIIIC (candidato vacunal cubano) se administréo en primates no
humanos previamente infectados con virus dengue. Los resultados
demostraron que la administracion de Tetra DIIIC, ocho meses después
de la infeccion viral, refuerza la respuesta de anticuerpos neutralizantes
y la respuesta inmune celular productora de IFNy contra los cuatro
serotipos virales. Estos resultados demuestran por primera vez que la
infeccion viral produce en primates no humanos clones de células By T
memoria capaces de reconocer los epitopos presentes en las proteinas
recombinantes DIIIC.



Novedosas contribuciones por Inmunomicroscopia
Electronica de transmision al trafico intracelular del
EGFR, PCNA, FOXO1A-P y LC3B y su respuesta biologica
en muestras clinicas de ulceras del pie diabético tratadas
con el el Heberprot-P
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El trabajo permite profundizar en el mecanismo de acciéon a nivel
molecular y celular del Heberprot-P. Demuestra la activacion del EGFR y
del PCNA, su internalizacion y translocacion al nucleo y posterior
reciclaje a otros compartimientos del citoplasma incluyendo las
mitocondrias, en las células semejantes a fibroblastos de las ulceras del
pie diabético. El trabajo también describe por primera vez, la presencia
del EGFR y PCNA en vesiculas de la matriz extracelular en contacto con
las células semejantes a fibroblastos.

El estudio permitié6 demostrar ademas el predominio de FOXO1A-P en el
nucleo, de LC3B en el citoplasma y la presencia de autofagia en las
lesiones del pie diabético. Tras el tratamiento con el Heberprot-P, se
manifiesta la redistribucion de FOXO1A-P hacia el citoplasma, de LC3B
hacia el nucleo, asi como la inhibicion del proceso autofagico. La
caracterizacion realizada sustenta el esquema terapéutico actual,
permite identificar biomarcadores de respuesta al Heberprot-P tales como
las vesiculas extracelulares semejantes a exoxomas y sustenta la posible
combinacion del tratamiento con otros farmacos inhibidores de la
autofagia.



Plataforma vacunal basada en sticholisina II encapsulada
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Se desarrolla una formulacion liposomal que contiene la proteina
formadora de poros sticholisina II (StIl) Gitil para potenciar una respuesta
especifica de linfocitos T CD8+ citotoxicos (CTL) y se aportan resultados
originales sobre los mecanismos inmunologicos inducidos por StlI, sus
propiedades inmunomoduladoras y contribucion del TLR4. Se dispone asi
de una nueva plataforma vacunal para la inmunoterapia del cancer con
promisorias perspectivas y se demuestra relativa independencia entre la
capacidad formadora de poros y las propiedades inmunomoduladoras de
StIl y de la isoforma Stl. Ambas proteinas inducen maduracion de las
células dendriticas (DCs) in vitro, con una dependencia del receptor tipo
TLR4, el cual tiene una contribuciéon notable en la respuesta CTL
inducida por la formulacion liposomal in vivo. La formulacion
Lp/OVA/StIl favorecio la presentacion cruzada del antigeno OVA y la
activacion in vitro de linfocitos T CD8+ por macrofagos, pero no por las
DCs. Los resultados tienen impacto cientifico, a nivel nacional e
internacional y potencial economico y social. Se propone una plataforma
novedosa y promisoria para la inmunoterapia del cancer que consiste en
una preparacion liposomal eficaz para la generacion de una respuesta
CTL especifica. Se esclarecen mecanismos inmunologicos inducidos por
Stll y sus propiedades inmunomoduladoras mediada por el TLR4

El trabajo hace aportes al conocimiento sobre las propiedades
inmunomoduladoras de Stil co-encapsulada en liposomas capaz de
inducir una respuesta CTL via macrofagos, la activacion de las DCs y
tiene potencial aplicacion en la terapia para cancer e infecciones por
patogenos intracelulares donde se necesita lograr una respuesta CTL
especifica al antigeno
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El trabajo aborda el vigente campo de la terapia contra el cancer. En
particular se enfoca en la propuesta de una inmunoterapia basada en el
14F7hT, anticuerpo humanizado con alta especificidad por el gangliésido
GM3 (Neu5Ggc).

La expresion diferencial que presenta el gangliosido GM3 en tejidos
tumorales humanos lo ha convertido en el blanco de estrategias
terapéuticas desarrolladas por el Centro de Inmunologia Molecular. Se
refiere que el 14F7 es un anticuerpo especifico contra el GM3 (NeuSGc)
sin reactividad cruzada contra otros ganglioésidos, con potente efecto anti-
tumoral, siendo capaz de inducir la muerte de células malignas mediante
mecanismos ajenos a la apoptosis. Las potencialidades terapéuticas del
anticuerpo 14F7 fueron descritas por primera vez en el 2002 en el modelo
ascitico de mieloma de raton P3X63. Estos antecedentes sentaron las
pautas para que el Centro de Inmunologia Molecular desarrollara la
obtencion de la variante humanizada de este anticuerpo, en lo adelante
nombrada 14F7hT con vistas a su aplicacion en la clinica.

El trabajo acumula evidencias: del efecto antitumoral del anticuerpo
humanizado 14F7T en varios tumores solidos de diferentes tipos
histologicos, con independencia de la ruta de administracion y utilizando
diferentes esquemas de tratamiento. Estas evidencias extienden la
potencialidad terapéutica de este anticuerpo en el escenario clinico mas
alla del efecto antes demostrado sobre tumores hematopoyéticos y del
mecanismo de accion del 14F7T que adiciona elementos que validan al
xenoantigeno GM3(NG5Gc) como blanco para inmunoterapia del cancer.
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Constituye el primer estudio con alcance nacional y regional del
fenomeno de la inmunosenescencia, dirigido a identificar la relacion de
los marcadores de inmunosenescencia con la edad y el sexo en individuos
sanos, asi como entre los marcadores y el cancer de pulmon,
contribuyendo a la seleccion de los pacientes que mas pudieran
beneficiarse del tratamiento con inmunoterapia activa con CIMavax EGF,
luego de la utilizacion de una primera linea de quimioterapia, por lo que
constituye una herramienta diagnoéstica y terapéutica adicional en la
utilizacion de un tratamiento personalizado y de precision. Por otra parte,
el uso de la Biomodulina T como inmunopotenciador en los ancianos abre
nuevas puertas para el uso de esta y de su combinacion con otras
terapias contra el cancer, pudiendo ampliar las indicaciones de este
producto al restablecer la respuesta inmune en estos pacientes.
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Por primera vez se demuestra la utilidad del uso del policosanol en el
manejo para evitar los danos posteriores al ictus isquémico. Se evidencio
que el tratamiento con policosanol anadido a la terapia estandar con
aspirina produjo una reduccion significativa de la discapacidad o mejoro
significativamente la recuperacion del déficit neurologico, a corto,
mediano y largo plazo, en mas de 100 pacientes que fueron tratados con
la combinacion con policosanol en los dos estudios clinicos controlados
a doble ciegas y en un estudio abierto, confirmando las evidencias
previamente obtenidas en estudios no clinicos en Gerbils de Mongolia.
El tratamiento combinado con aspirina y 20 mg de policosanol reduce
significativamente los niveles de colesterol total, de lipoproteinas de baja
densidad y de triglicéridos a la vez que eleva los niveles de lipoproteinas
de alta densidad, reduce la agregacion plaquetaria, los niveles de
endotelemia, la peroxidacion lipidica y la oxidacion proteica, asi como
incrementa la capacidad antioxidante total del plasma con una mayor
eficacia a la alcanzada con la terapia estandar de aspirina de 125 mg
solamente.
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Es un tema de actualidad, que resume el resultado del seguimiento a la
epidemia de VIH/SIDA en los ultimos 25 anos asociado a los pacientes
aquejados de enfermedades reumaticas autoinmunes.

Su novedad esta dada por ser el primer trabajo cubano que pesquisa
durante 25 anos manifestaciones autoinmunes de pacientes VIH/SIDA,
describiendo las formas de expresion y los patrones clinicos de dichas
enfermedades reumaticas en estos pacientes, incluida poblacion
pediatrica hijos de madres seropositivas. El conocimiento clinico -
epidemiologico que deriva del presente trabajo constituye una valiosa
herramienta para el manejo de los pacientes afectados por la infeccion
VIH/SIDA y sus complicaciones. Desde el punto de vista del conocimiento
cientifico abre nuevas interrogantes sobre la conexion entre el sindrome
de inmunodeficiencia adquirida y las enfermedades autoinmunes y
osteomusculares.
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La obra compila conocimientos de mas de 20 especializaciones
quirargicas, y en su elaboracion participaron prestigiosos cientificos,
investigadores y docentes de altisimo nivel, provenientes de toda la
nacion.

La distingue una vision holistica de la cirugia que rompe con la
individualidad de las especialidades y busca la integracion
multidisciplinaria, y tampoco discrimina entre los métodos abiertos y los
endoscopicos, sino que concibe la cirugia como una rama que posee
diferentes formas de lograr un unico objetivo: el restablecimiento de la
salud.

Los seis tomos que integran Cirugia, tienen un mismo fin: completar los
contenidos que requiere la formacion continuada en una de las
especialidades prioritarias de la medicina contemporanea.





