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RESUMEN 

Flores-Pérez Femando !van.Efectos biológicos inducidos por la radiación 

gamma en el metacéstodo de Tsenia solium. Bajo la dirección de: MSc. Aline S. 

de Aluja, Dra.Edda sciutto y Dra. Gladis Fragoso Gonzalez. 

La tecnología de irradiación de alimentos se considera como una alternativa 

para la prevención de Enfermedades Transmitidas por.Alimentos (ETA). En caso 

de la teniosis cisticercosis. estudios previos demuestran que una dosis de 

radiación de 0.3 kGy aplicada a carne de cerdo infectada con el metacéstodo de 

Taenia so/ium (T. solium) evita el crecimiento a parásito adulto. El presente 

estudio se llevó a cabo con el propósito de evidenciar algunos efectos a nivel 

celular mediante los cuales la radiación gamma inhibe el crecimiento del 

parásito. Los metacéstodos se obtuvieron de varios cerdos infectados 

naturalmente y se irradiaron con una dosis de 0.3kGy. La viabilidad de los 

metacéstodos se evaluó por la prueba de evaginación in vitre y la inoculación en 

hémsteres, previamente inmunodeprimidos con acetato de metíl prednisolona. 

Con los ensayos de fragmentación de ADN y TUNEL. se evaluó el fenómeno de 

apoptosis. en metacéstodos después de la irradiación. en los escólices y tenias 

obtenidas 21 días post infección a partir de intestinos de hámster. Et fenómeno 

de apoptosis se observó únicamente en los escólices. El presente estudio aporta 

evidencias de la inducción de apoptosis en el metacéstodo de T.soliun: por la 

radiación gamma, y contribuye a explicar los posibles mecanismos biológicos 

por los que la radiación gamma puede interrumpir el crecimiento del 
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metacéstodo de T. solium. Asimismo, se confirma que la dosis de 0.3 kGy es 

efectiva para inhibir el desarrollo del parásito. 
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INTRODUCCIÓN. 

Las enfermedades transmitidas por alimentos son consideradas por la 

Organización Mundial de la Salud como una grave amenaza para la salud 

humana y una fuente considerable de pérdidas económicas y sufrimiento, al 

afectar a personas en edad económicamente activa (WH0.1998). Dentro de 

ellas. la teniosis cisticercosis por T. solium (T. solium ). afecta entre un 3°/o a un 

6º/o de la población humana en zonas endémicas. lo que representa 50 millones 

de personas. de las cuales mueren anualmente 50.000 de neurocisticercosis, 

sobre todo en paises que son considerados en vlas de desarrollo, en donde la 

falta de higiene favorece su transmisión (Castillo y col.1996, Sotelo y col. 1996). 

Actualmente, la presencia del binomio teniosis cisticercosis ha sido ya 

documentada en 75 paises pertenecientes a América. Asia y Africa, en Estados 

Unidos de Norteamérica también ha sido referida en inmigrantes (WHO 2000). 

La teniosis cisticercosis es una enfermedad zoonótica cuyo ciclo 

parasitario involucra tanto al cerdo como al hombre (Acha y col.1986.0uiroz 

1989). El peligro de esta enfermedad radica en que el ser humano también 

puede ser huésped intermediario al ingerir huevos de tenia y que éstos darán 

origen al metacéstodo que frecuentemente se localiza en el sistema nervioso 

central ocasionando la neurocisticercosis (Sotelo y col.1996, Castillo y col~ 1996, 

Sciulto y col. 2000). 
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En México. se ha referido una alta frecuencia de morbilidad de 

cisticercosis humana del 2o/o en necropsias, 8°/o en pacientes de hospitales de 

neurología y hasta de un 12°/o en estudios seroepidemiológicos realizados en 

zonas rurales (Sist. Nac. De Vig. Epidem. 1996). Existen estudios del año 1988 

que sei'lalan que aproximadamente el 1°/o de las muertes al año se deben a 

neurocisticercosis (Villagrán y Olvera. 1988). Esta parasitosis además de ser un 

problema importante de salud humana, repercute de manera negativa en la 

porcicultura nacional al ser causante de pérdidas económicas por decomiso de 

canales de cerdo infectadas (Acevedo,1982). 

Para controlar esta enfermedad se han considerado varias propuestas 

entre las que figuran el mejoramiento de las técnicas de diagnóstico y 

tratamiento (Sis. Nac_ De Vig. Epidem.1996). llevar a cabo una adecuada 

inspección en los rastros (Secretaria de salud 1988), la educación sanitaria, el 

formular normas y leyes, como la Norma de teniosis cisticercosis (Secretaria 

de Salud 1994}, vacunación de cerdos con el objeto de controlar esta 

parasitosis (Molinari y col. 1983. 1993; Sciutto y col. 1995), selección de 

animales resistentes a esta parasitosis para interferir con el ciclo de transmisión 

( Fragoso y col. 1996), y el uso de radiación ionizante aplicada en la carne de 

cerdo infectada para impedir la transformación del metacéstodo a parásito 
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adulto (Verster y col. 1976, Nuñez y col. 1991, Aluja y col.1993, Secretaria de 

Salud 1994 y Flores 1996). 

El empleo de la radiación ionizante proporciona una herramienta 

alternativa para el control de esta parasitosis. ya que es factible irradiar carne 

infectada con el metacestodo de T.solium, asi como sus múltiples derivados. 

permitiendo mejorar su calidad sanitaria y además otorgando ventajas 

adicionales consistentes en aumento de vida de anaquel del producto y el 

control de otras parasitosis como: Triquinelosls y Toxaplasmosis (IAEA. 1989). 

El uso de fa tecnologla de la irradiación está autorizado en México desde 1994 

en la Norma de Irradiación de Alimentos Dosis Permitidas. Materias Primas y 

Aditivos Alimentarios (Secretaria de Salud, 1994). 

Se sabe que la radiación ionizante, es un agente fisico capaz de inducir 

diversos efectos en sistemas biológicos, y que su efecto primaria es el de 

transferir energía a componentes esenciales de la célula, en especial al AON~ 

produciendo alteraciones denominadas mutaciones (Lindahl y col.1999). Las 

efectos biológicos que la radiación induce son provocados principalmente por la 

ruptura de enlaces químicos. lo que induce alteraciones en los seres vivos que 

pueden ser: rr1utaciones. inhibición del crecimiento. letalidad, modificaciones en 

el desarrollo normal e incapacidad para reproducirse. En parásitos, se han 

referido efectos biológicos slmilares(Dubey y col. 1998, Gilbert y col.1998, Núñez 

---------~~-------~--
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1991). El periodo de manifestación de estos efectos biológicos puede darse en 

lapsos que van desde horas, dlas. meses o ai'los (Urgen 1995). 

Los efectos de la radiación ionizante sobre el metacéstodo de T.solium 

han sido descritos desde 1976 por Verster utilizando las dosis de radiación 

gamma entre 0.2 y 1.4 kGy. Con estas dosis observó efectos negativos en la 

habilidad de la larva para evaginar in vítro. Sin embargo, refiere los 

metacéstodos siguen siendo infeclivos para el hamster. Con dosis mas altas, 

sólo se encontraron escóliccs en el intestino del hámster, lo cual sugiere que la 

radiación provoca una atrofia de células de la región del cuello, impidiéndoles 

formar proglótidos (Verster y col. 1976).Posteriormente, Geerts en 1989 

determinó que una dosis de 0.3 kGy es eficaz para inhibir el crecimiento de la 

larva de T. saginata en el intestino del hámster y para demostrar la no 

infectividad, dos miembros de su grupo de investigación ingirieron larvas 

irradiadas con 0.4 kGy. sin que se desarrollara la tenia en sus intestinos (Geerts 

y col.1989). 

En 1991. Nunez y Aluja irradiaron carne de cerdo infectada con el 

metacéstodo de T. solium y encontraron que la dosis letal para el metacéstodo 

era de 7 kGy • basando sus observaciones en que éstos ya no podlan evaginar 

in vitro y que al ser inoculado en hámster ya no crecía dentro de sus intestinos 

(Nuñez 1991). En 1993. se refiere que una dosis de irradiación de 0.7 kGy 

evita el desarrollo del metacéstodo de T. solium encontrando que éste 

TESIS (,'"'¡J 
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conservaba su capacidad para evaginar y únicamente se recuperaron escolices 

en el intestinos del hámster (Aluja y col.1993). En 1996, se empleó una dosis de 

0.3 kGy y se obtuvieron escólices de un diámetro de 1 mm, estas estructuras 

poseian movilidad y la capacidad de fijarse a la pared intestinal. Los 

metacéstodos irradiados también conservaron su capacidad para evaginar in 

vitro, pero en menor proporción que los no irradiados. En hámsteres que 

ingirieron metacéstodos sin irradiar, se recuperaron algunas tenias desarrolladas 

con una longitud máxima de 21 cm. que no llegaron en ningún caso a la 

madurez {Flores 1996) .En el presente estudio, se empleó una dosis de 0.3kGy 

ya que es la dosis mlnima de radiación gamma para inhibir el crecimiento del 

metacéstodo de T. solium a parásito adulto. 

Los efectos inducidos al ADN por radiación ionizante. pueden ser: el 

efecto directo, que consiste en la interacción directa de la radiación gamma con 

el ADN y el indirecto, que es el resultante de la interacción de los radicales 

libres generados por la radiación con el ADN (Hall 1994, Friedberg 1995, Urgen 

1995). Ambos mecanismos provocaran daño en el ADN. procesos que implican 

cambios a nivel celular en eventos tales como la síntesis de ADN y división 

celular (Norbury y Hickson 2001 ). Estos efectos estarán básicamente 

relacionados con la energia que sea empleada o dosis de radiación y el sistema 

celular al que ésta sea ap!icada. Cuando las dosis son bajas o subletales, un 

efecto evidente es la disminución en la proporción de división celular, 

f TESIS CúN · 
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existiendo la posibilidad de poder activar mecanismos de reparación de DNA 

que incluso son capaces de reparar fragmentación, estos mecanismos de 

reparación actúan cuando la progresión normal del ciclo celular es detenida en 

los puntos de restricción (Lindahal y col. 1999, Norbury y Hicks0n 2001). 

Danos celulares de mayor magnitud pueden activar procesos que 

eventualmente provoquen muerte celular por apoptosis, que es un tipo 

especifico de muerte celular que requiere de un programa genético para ser 

llevada a cabo. a diferencia de la necrosis que no precisa de un programa 

genético.(Burns y col. 1999. Coultas y Strasser 2000, Hacker 2000.Verheij 

2000,Flores-Pérez 2002). 

El daño que la radiación ionizante produce a una célula, no es selectivo y 

por tal motivo los radicales libres que ésta genera pueden afectar a otras 

moléculas como protelnas, lipidos y carbohidratos. sin embargo, es necesario 

destacar que el dano de mayor magnitud e importancia a nivel celular será el 

que se produzca en la molécula de ADN, ya que es esta la depositaria de la 

información genética y las mutaciones que se producen pueden ser heredadas a 

células hijas (Hall 1994) 

La radiación puede afectar a genes que desempenen un papel vital en 

procesos de homeostasis celular, sin embargo, en los parásitos poco se sabe 

en relación con genes encargados de regular los procesos de desarrollo y 

( TESIS COH 
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muerte celular, y especificamente en el metacéstodo de T. solium. no existen 

referencias al respecto. 

Hasta hoy dia no se ha propuesto una explicación satisfactoria de los 

fenómenos por los cuales la radiación gamma Inhibe la transformación del 

metacéstodo de T. solium a parásito adulto. Su conocimiento permitira 

comprender los procesos que participan en el propio desarrollo del parásito y la 

inducción de muerte celular. 

El propósito de este estudio es evaluar y evidenciar algunos efectos 

biológicos inducidos por la radiación ionizante (gamma) a nivel celular en el 

metacéstodo de T. solium. 

La evidencia obtenida en el mismo pern:iitirá recomendar con un mayor 

margen de seguridad la utilización de una dosis de 0.3kGy como efectiva para 

evitar el desarrollo del metacéstodo de T~ solium 

TI:SIS CON 
FALLA DE ORIGEN 



10 

JUSTIFICACIÓN 

Las razones por las que se llevó a cabo el p~esente estudio fueron: 

1.-La teniosis cisticercosis es un problema de salud pública en México. 

2.-La tecnología de irradiación es una alternativa efectiva para su control. 

de ésta condición se desprende que el evaluar los efectos biológicos que la 

dosis mínima de 0.3kGy induce en el metacéstodo de T. solium, tenga la utilidad 

práctica de poder recomendar esta dosis como efectiva para interrumpir el ciclo 

parasitario 

3.-Se desconocía si el fenómeno de apoptosis existía o no en el 

rnetacéstodo de T.solium .. y si este fenómeno podia ser inducido por la radiación 

gamma en el metacéstodo de T. s.Jlium. y ser el responsable de inhibir el 

crecimiento de la fase de metacéstodo a parásito adulto. 
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OBJETIVO GENERAL 

Evidenciar y evaluar algunos de los efectos inducidos por la radiación 

gamma Co-60 en el metacéstodo de T.solium • 

Objetivos especificas. 

1.- Evaluar el efecto- de una dosis de radiación de 0.3kGy en la 

evaginación in vitro y la inoculación en hámster. 

2.-Evidenciar el fenómeno de muerte celular por apoptosis 

TESIS CGN 
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METODOLOGÍA. 

ANIMALES 

Se utilizaron cincuenta y seis hámsteres dorados Mesocricetus auratus . 

Todos los animales tenian una edad de 6 a 12 semanas al inicio de cada 

experimento. Los hámsteres fueron mantenidos en el Bioterio del Instituto de 

Investigaciones Biomédicas. Universidad Nacional Autónoma de México 

{UNAM). 

Se obtuvieron siete cerdos infectados naturalmente con el metacéstodo 

de T. so/ium. los cuales fueron transportados y mantenidos en la Facultad de 

Medicina Veterinaria y Zootecnia de la UNAM. Para obtener los parásitos los 

cerdos se sacrificaron humanitariamente con un bastón insensibilizador. Las 

espaldillas de cada cerdo fueron removidas. la izquierda fue irradiada con 

0.3kGy y la derecha se empleo como testigo (no irradiada). 

IRRADIACION 

Las espaldillas infectadas fueron puestas en bolsas de plástico negras, 

las cuales se introdujeron en una caja de cartón, misma que se puso en una 

r_·,;)l¡) L--~ 
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base giratoria para garantizar la homogeneidad en la irradiación. La dosis 

empleada fue 0.3kGy, la cual fue previamente establecida como efectiva para 

inhibir el crecimiento del metacéstodo de T. solium . 

IRRADIACIÓN 

Las sesiones de radiación se llevaron a cabo en irradiador modelo 

Gammabeam 651 PT 60, el cual tiene una fuente de Co60 y se localiza en el 

Instituto de Ciencias Nucleares de la UNAM. La dosis se determinó utilizando un 

dosimetro de Sulfato ferroso. Los cálculos de dosimetría se llevaron a cabo 

tomando en cuenta que la vida media del Co60 es de 5.27años. 

METACÉSTODOS 

Después de ta irradiación solo los metacéstodas de T. solium en estado 

vesicular. fueron extratdos de la carne. Los metacéstodos de las espaldillas 

testigo- sin irradiar-, fueron también extraídos y depositados en PBS. 

En los todos los experimentos que se describen a continuación se 

utilizaron metacéstodos en estado vesicular. 

TESIS (,~_¡ 
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ENSAYO DE EVAGINACION IN VITRO 

Este ensayo se llevó a cabo con el propósito de poder determinar el grado 

de viabilidad de los rnetacéstodos de T. solium irradiados con 0.3kGy y testigos. 

Cabe aclarar que la evaginación in vitro es considerada como un criterio de 

viabilidad mas no de infectividad. 

El ensayo de evaginación in vitro, se hizo inmediatamente después de la 

irradiación. En este ensayo, se utilizó medio de cultivo RPMI 1640 (Gibco). 

suplementado con 25°/o de bilis porcina. Los metacéstodos fueron incubados a 

37ºC durante 12 hrs. en una caja de petri, el número de metacéstodos 

evaginados se registro. Para no confundir las cajas de petri que contenlan a los 

metacéstodos irradiados y testigos se identificaron previamente. 

Solo se consideraron como evaginados aquellos metacéstodos que 

presentaron una distensión del cuello y excolex visible. Para este ensayo 

únicamente se utilizaron metacéstodos en estado vesicular. 

TESIS CON 
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INOCULACIÓN EN HAMSTERES 

Con la finalidad de probar que tan capaces eran los metacéstodos de 

establecerse y crecer en intestino de hámsteres, se emplearon ocho háms.teres 

dorados (Mesocricetus auratus) sin importar sexos, entre 6 a ~2 .sei:iianas de 

edad. 

Los hámsteres fueron inmunodeprimidos con 4mg de depomedrol 

(acetato de metil prednisolona. Lab Upjohn, México) administrada por vía 

intramuscular. simultáneamente fueron infectados por vfa oral con metacéstodos 

vesiculares de T.solium. 

De los ocho hámsteres. cuatro hámsteres fueron inoculados por vfa oral. 

cada uno con cinco metacéstodos irradiados con 0.3kGy y los otros 4 

hámsteres fueron inoculados cada uno con cinco metcéstodos testigos. Hay que 

considerar que en este huésped, los parásitos no llegan a la madurez sexual 

(Verster y col. 1974; Allan y col. 1991 ). 

INSPECCION DE LOS INTESTINOS 

Los hámsteres fueron sacrificados de manera humanitaria con C02 a los 

veintiún dias postinfección y los intestinos fueron obtenidos para su inspección 

y localización de tenias. La mucosa de cada intestino fue observada al 

microscopio estereoscópico para detectar a los parásitos. 

TESIS C.. .. _J 
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ENSAYO DE TUNEL 

El ensayo de TUNEL, se llevó a cabo usando un kit que permite la 

detección de los fragmentos 3· -OH que se generan. por medio de una reacción 

de tipo enzimática. en la cual estos fragmentos son el sustrato para una enzima 

cuyo nombre es TdT (desoxinucleatidil transferasa terminal), la cual cataliza la 

polimerización de nucleótidos sin necesitar de una cadena templado; los 

nucleótidos utilizados se encuentran marcados con fluoresceina. Esta 

metodologia permite llevar a cabo la detección de fragmentación de ADN in situ 

(Lab. Roche. México) (Gavrieli y col. 1992). Las preparaciones histológicas se 

elaboraron utilizando metacéstodos de T. solium irradiados, testigos, tenias y 

escolices. Los tejidos se fijaron en paraformaldehido al 4°/o, para ser embebidos 

en parafina. Posteriormente, se llevaron a cabo secciones histológicas de 5 µm 

de grosor, para luego ser procesadas siguiendo la técnica recomendada por el 

fabricante del Kit. 

Las secciones histológicas fueron examinadas a 40X y 1 OOX. Un total de 

diez campos visuales fueron tomados en cuenta. Únicamente las células con un 

color verde fluorescente y núcleo visible fueron tomadas como positivas. 
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ELECTROFORESIS DE ADN. 

Los escolices y tenias obtenidas a partir de los intestinos de los 

hámsteres infectados con metacéstodos de T. solium y metacéstodos irradiados 

y testigos extraidos de la carne de cerdo fueron depositados en PBS y se 

lavaron cinco veces, para ser digeridos en amortiguador de lisis (0.1 M Na CI , 

10mM Tris ph 8.25mM EDTA. 0.5% SOS. 0.3mg/ml Proteinasa K) e incubados a 

50ºC durante 20 hrs .. posteriormente se llevo a cabo una extracción fenal / 

cloroformo. El ADN fue tratado con RNasa (20 µg/ml) por un periodo de 1 h a 

37ºC, para llevar a cabo otra extracción fenal /cloroformo y finalizar con la 

precipitación del ADN con etanol. La concentración de ADN fue determinada por 

cspectrofotómetro y se depositaron 15µg de ADN por pozo, en un gel de 

agarosa al 1 º/o y el ADN se tiñó con bromuro de ethidio y se visualizo en un 

transiluminador de luz U.V y se tomaron fatograffas. 

ANÁLISIS ESTADISTICO 

Para comparar el número de metacéstodos evaginados irradiados y 

testigos y obtener diferencias estadlsticas se utilizó la prueba de x.2. El número 

de esólices y tenias obtenidas a partir de los hámsteres 21 dias post infección 

fueron comparadas usando la prueba estadlstica de Mantel Haenzel. finalmente, 
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los valores obtenidos de células fragmentadas se analizaron con la prueba de 

Wilcoxon. 

Se considero que existieron diferencias significativas en los casas que P 

fue menor a O.OS. 
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RESULTADOS Y DISCUSIÓN 

Los valores de metacéstodos evaginados obtenidos en el grupo testigo e 

Irradiado de 7 cerdos se presentan el Cuadro 1. 

La proporción de metacéstodos de T. solium evaginados del grupo control 

fue mayor (P< 0.001 ). Esto indica que una dosis de Irradiación de 0.3kGy tiene 

la capacidad de reducir el número de metacéstodos de T~ ;;olium que evaglnan 

de manera in vitro. 

La apariencia de los metacéstodos en estado vesicular y -de los 

metacéstodos irradiados y testigos se muestran en la Figura 1y 2. 

Esta observación coincide parcialmente con lo referido por Verster en 

1976 únicamente en que la radiación gamma posee. la capacidad de afectar 

negativamente la evaginación in vitro del metacéstodo. sin embargo. en el 

trabajo de esta autora. las dosis empleadas fueron de 20,40,60, 80, 100, 120 y 

140 kRads. y los dlas postirradiación en que los ensayos de evaginación in 

vitro se llevaron a cabo son los siguientes:0,3,6,9,12,16, 18, 21 y 24 d(as, el 

número de metacéstodos utilizados por ensayo de evaginación fue de 20, 10 

fueron destinados a irradiación con las distintas dosis y los otros 1 O fueron 
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Cuadro 1. Metacéstodos de T.solium evaginados in vitro testigos e Irradiados. 

Cerdo 

Testigo 

Irradiado 

2 3 4 5 6 7 % 

·1001150 165/165 111/160 70180 40/40 34/40 68/70 588fl03 83 

•74¡150 134/165 67/160 61/80 29/40 21/40 50170 4561703 64 

•Numero de evaginados I Total de metacéstodos (P<0.01 ). Cada cerdo 

representa un experimento distinto. 
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Figura 1. Metacéstodos en estado vesicular 

TESIS CON \ 
FALl.~!\ DE ~ 2E.N_, 



Figura 2. r-..1etacéstodos evaginados irradiados con O 3 KG)1 (izquierda) y 

testigos (derecha). después de permanecer 12 hrs incubados a 37°C. 
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empleados como grupo testigo. el número total de metacéstodos sometidos al 

ensayo de evaginación in vitro fue de 170 (Verster y col. 1976). 

Es necesario tener en cuenta que los metacéstodos empleados fueron 

obtenidos de canales altamente infectadas, y no se menciona si fueron 

irradiados estando en el interior de las masas musculares o se extrajeron para 

ser irradiados (Verster y col. 1974). 

Los metacéstodos en el intervalo de tiempo que fueron conservados para 

llevar a cabo las pruebas de evaginación en los distintos tiempo fueron 

conservados a una temperatura dentro de 2 y 4 ºC (Verster y cot 1974). 

Un aspecto que merece atención es el hecho de que los resultados fueron 

expresados en porcentajes, y aunado a esto no se especifica de manera clara 

cual fue el criterio empleado para clasificar a un metacéstodo como evaginado 

(Verster y col. 1974). 

Finalmente, los autores concluyen que de manera inicial la radiación no 

tiene efecto en la evaginación in vitro , en lo que se considera como tiempo cero 

y que a partir del día 6 post irradiación se observó una disminución del número 

de metacéstodos evaginados y que la disminución de la capacidad de evaginar 

en el metacéstodo guarda estrecha relación con la dosis de radiación gamma 

TESIS G .. d 
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empleada. y que el erecto de disminuir la evaginación es mas evidente cuando 

tas dosis empleadas son de 100 kRad (1kGy) o mayores (Verster y col. 1974). 

En otro estudio donde las dosis evaluadas fueron 0.5 y 0.7 kGy, se refiere 

que las dosis de radiación antes mencionadas no poseen el efecto de afectar 

negativamente la habilidad del metacéstodo de T. soUum para evaginar. en 

dicho estudio se utilizo un numero total de 240 metacéstodos para la dosis de 

o.5 kGy provenientes de 4 cerdos distintos y 120 metacéstodos provenientes 

de 2 cerdos distintos para la dosis de 0.5 kGy, también se precisa claramente el 

criterio que fue tomado en cuenta para clasificar éll rnetacéstodo como 

evaginado:"Se consideraron como evaginados aquellos rnetacéstodos que 

tuvieron una distensión completa del cuello y donde los ganchos y las ventosas 

fueron claramente visibles con una lupa" (Aluja y col. 1993). Se menciona que 

él numero de metacéstodos evaginados irradiados con O. 7 kGy y los testigos 

fueron prácticamente similares y que en el caso de los irradiados con 0.5 kGy 

et 74o/o de los metacéstodos evaginó y para el grupo testigo la cantidad de 

evaginados fue de 82°/o (Aluja y col. 1993). 

Algunos factores, a los que se les pudiera atribuir la diferencia de los 

resultados obtenidos en el presente trabaja en comparación a otros (Verster y 

col. 1974, Aluja y col. 1993) son et grado de afectación del parásito provocado 

por la respuesta inmune del huésped (Aluja y Vargas 1988; Pérez-Torres y col. 

2002), edad de infección, manejo del parásito durante los experimentos, fase de 
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desarrollo pudieron haber afectado la capacidad del metacéstodo para evaglnar 

o factores de tipo metodológico como pueden ser diferencias en los criterios 

para considerar al metacéstodo como evaginado. variabilidad en la cantidad de 

metacéstodos empleados, cambios en la técnica empleada para llevar a cabo la 

prueba de evaginación y divergencias en el análisis de los resultados obtenidos 

pueden ser los causantes de la diferencia de resultados y de las interpretaciones 

elaboradas a partir de los mismos. por lo cual se recomienda llevara a:cabo 

estudios en donde estos factores se controlen. 

En todos los experimentos de irradiación únicamente se utilizaron 

metacéstodos de T. solium en estado vesicular. 

Cuando la radiación gamma es aplicada a sistemas biológicos -como las 

células- se pude producir daflo al ADN básicamente de dos maneras: directa. 

que es la resultante de la interacción de la energía propia de las radiaciones con 

el ADN, y de manera indirecta cuando el daño al ADN es provocado por tos 

radicales libres que se generan en el proceso de irradiación (Friedberg y col. 

1995: Norbury y Hickson 2001; Jackson 2002), es precisamente la molécula de 

ADN el blanco mas importante para !a inducción de los efectos biológicos que la 

radiación ionizante pude causar en los seres vivos ya que es esta molécula es la 

encargada de transmitir la información genética. por lo que cualquier mutación 

que sea provocada er. ella podrá dar como resultado modificaciones en el 

desarrollo y probablemente la muerte. 
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La radiación provoca dobles rupturas en las hebras de ADN: en respuesta 

a ello. diversos eventos ocurren a nivel celular. utilizando mecanismos 

especificas de reparación de AON. deteniendo la progresión normal del ciclo 

celular 6 induciendo muerte celular por apoptosis (Coultas y Strasser 2000; 

Noubury 1992; Noubury y Hickson 2001; Jackson 2001; 2002), que es un tipo 

especifico de muerte que precisa de un programa genético para poder ser 

llevada a cabo (Hal" 1996; Coultas y Strasser 2000; Flores-Pérez 2002). El 

proceso de apoptosis ha sido descrito en v~rios organismos, incluyendo a 

parásitos (Welburn y col. 1997; Narisuden y col. 2001) y se considera como 

altamente conservado desde un punto de vista evolutivo (Henson y col. 2001 ). 

Todas estas estrategias tiene como finalidad la preservación de la integridad y 

estabilidad del material genético, para evitar que las mutaciones puedan ser 

heredadas (Coultas y Stresser 2000; Jakson 2002). 

Las rupturas de la doble hebra de ADN, son probablemente las lesiones 

mas peligrosas para e1 ADN (Jakson 2002). esto se debe a que si ambas 

hebras son afectadas, los mecanismos de reparación de ADN, que requieren de 

una cadena no afectada para funcionar, na pueden reparar el ADN de una 

manera adecuada. El potencial que poseen las dobles rupturas de las hebras de 

ADN para provocar mutaciones en el sitio de la lesión y la reparación incorrecta 

de las mismas puede dar lugar a translocaciones cromosómicas, que pueden 
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provocar cromosomas dlcéntrlcos o fragmentos cromosomales acentricos 

(Sadaie y col. 1989; Ludwlk6w y col. 2002). 

Cuando los sistemas de reparación y la señalización de daño al ADN son 

afectados, la célula o el organismo completo pueden ser no viables. 

En algunos casos. las mutaciones en el ADN son toleradas pero causan 

anormalidades en el desarrollo, degeneración de órganos y crecimiento 

descontrolado de algunos tejidos (Lindahl y Wood 1999; Jakson 2002). 

La Inducción de apoptosis con radiaciones gamma ha sido documentada 

(Norbury y Hikson 2001; Radford 2002). La progresión del ciclo celular puede ser 

detenida por la radiación gan1ma en las fases G1-S y G2-M (Norbury 1992; 

Norbury y Hikson 2001). Se especula que los mecanismos de reparación de 

ADN que están presentes en el metacéstodo son eficientes para poder de 

manera parcial reestablecer la capacidad de evaginar. pero no para dirigir el 

desarrollo del metacéstodo a parasito adulto. Esto se puede deber a que 

posiblemente algunos genes, de vital importancia para la proliferación celular. 

diferenciación y metabolismo. sean afectados de una manera considerablemente 

grave. 

Los metacéstodos de T. so/ium irradiados y testigos se recuperaron de los 

intestinos de h3mster 21 dias post infección. En el grupo irradiado. únicamente 
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se recuperaron escólices de 1mm de diámetro como se observa en la Figura 3. 

En el grupo testigo se .obtuvieron tenlas que .estab'an adheridas al intestino 

Figura 4. 

. . 
_,· . _-•::·' - -. .· 

Es importante des~~C::ª~-. que el númeío de escólices recuperados a partir 

de los hámstereS' alimen.t0dos-.· Can· inetacéstodos irradiados fue inferior al 

número de tenias recuperadas·en el grupo testigo (Cuadro 2). 

En todos los casos, el crecimiento de los escólices se detuvo en la región 

del cuello; en esta zona se ha descrito la presencia de tejido germinal {Merchant 

y col. 1997) el cual podria ser afectado por la radiación gamma. 

Las observaciones del presente trabajo indican que la radiación inhibe el 

crecimiento normal del parásito de la fase larvaria al estado adulto. Esta 

observación esta en concordancia con lo referido al utilizar dosis de 20 krad y 40 

krad, ya que a los 21 días post irradiación e inoculación en hámsteres se produjo 

una disminución en el número de hámsteres infectados (Verster y col. 1976), sin 

embargo para este periodo no se reporta el numero de tenias encontradas y las 

estructuras consistentes en escólices fueron observados en el intestino de 

hámsteres a los 25 dias pos inoculación únicamente en los hámsteres infectados 

con metacéstodos irradiados con 40 Krad (Verster y col. 1976).En ese estudio. 

los escólices no fueron medidos argumentando que: '"Fue dificil montarlos en 

posición lateral"" (Verster y col. 1976). 
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Figura 3. Esco:1ces obtenidos de intestinos de hilrn::-tcres 21 d1as post mfecc16n 

utilizando n1etacestodos 1rrad1ados con Q_3kGy. 
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Figura 4.Tenias obtPn1das a part;r Ue 1 intestino iJc u·1 t1L1mster 21 U1as µost 

infección. 1nocu!.:ido con met.:icústodos tt.!St•SJº 
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Cuadro 2. Tenias y escólices recuperados en intestinos de hámsteres 21 días 

post infección con metacéstodos de T.solium testigo e irradiados con 0.3 kGy. 

Cerdos 

2 

3 

4 

5 

6 

7 

% 

Número de tenias 

encontrados en cada 

uno de los cuatro 

hámsteres 

(testigo) 

1,2,5,3 

1,2,5,3 

5,4,5,5 

1,2,2.5 

3,3,5,5 

0,2,3,1 

3.4.5.3 

§71/140 

+50.7 

• Número de escólices 

encontrados en cada uno 

do los cuatro 

hamsteres 

(irradiados) 

1,0,0,2 

3,3,1,5 

2,2, 1.2 

2,1,0,1 

1,0,1,3 

1,2,2,2, 

0,0,3,4 

t45/140 

:1:32.14 

•cuatro hé3imsteres fueron infectados por vía oral cada uno con 5 metacéstodos . 

§ Numero total de ternas recuperadas I numero total de mctacéstodos no irradiados 

adm1n1strados. 

Tenias recuperadas Unicamente en hámsteres infectados por vía oral con metacetodos 

sin irrad1ar. 

t NL.mero totat de escoltces recuperados I Numero total de metacéstodos irradiados 

inoc.Jlados 

En hámsteres infectados oralmente con metacéstodos irradiados con 0.3 kGy . 

únicamente se recuperaron escólices. 

::Prueba de Mantel Haenzel. Existió diferencia significativa (P<0.0016). 
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Los resultados obtenidos en el presente estudio coinciden con la descrito en 

1996, estudio en el cual se prueban dosis de 0.3 kGy (Flores 1996) y con la 

dosis de 0.7kGy (Aluja y col. 1993). 

Estas observaciones parecen indicar que la radiación no solo disminuye 

la capacidad de evagianción del metacéstodo. sino que también pude afectar la 

capacidad de crecimiento de los escólices en el intestino de hámsteres. 

Existe la posibilidad de que algunos escólices mueran antes de los 21 

días y en consecuencia puedan ser excretados en la materia fecal o digeridos 

por el huésped.(Vcrster y col. 1976), sin embargo una posibilidad mas simple no 

es considerada la cual radica en que no necesariamente todos los metacéstodos 

inoculados crecen. 

Ha sido propuesto por algunos autores que la radiación inhibe la 

capacidad de la células para dividirse y originar nuevos proglótidos (Verster y 

col. 1976).Sin embargo, los resultados obtenidos en la presente investigación 

sugieren que la ausencia de crecimiento puede ser atribuida a un proceso de 

apoptos1s. 

Es importante considerar que la pérdida de la capacidad para formar 

colonias solo implica que las células dejen de dividirse y no que dejen de existir 

(Held 1997). 
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Con la finalidad de explicar los posibles mecanismos biológicos 

involucrados en afectar de manera negativa la capacidad de evaginar in vitro del 

metacéstodo, asf como el efecto que tiene la radiación en su desarrollo de larva 

a parásito adulto. en el modelo de hámster. Se decidió detectar el fenómeno de 

apoptosis por dos metodologtas ensayo de TUNEL y electroforesis. 

La fragmentación del ADN fue evaluada con el ensayo de TUNEL. Esta 

técnica permite la detección de extremos 3· del ADN. En metacéstodos 

irradiados y no irradiados. no se encontraron diferencias estadlsticas 

significativas en la cantidad de células fragmentadas, inmediatamente después 

de irradiar (Figura 5 AB). 

El hecho de que células positivas sean detectadas por TUNEL tanto en 

metacéstodos irradiados y no irradiados puede ser atribuido a las características 

especificas de la muerte por apoptosis. ta cual esta genéticamente programada. 

La muerte celular por apoptosis no es inducida únicamente por radiaciones 

gamma, sino que este proceso también puede ocurrir de manera fisiológica 

Como parte del desarrollo normal en los organismos (Flores-Pérez 2002, Hacker 

2002). 
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Figura 5A,B. Células fragmentadas detectadas por TUNEL j: MEE. A 

metacéstodos de T. solium inmediatemente después de irradiar.(P=0.1484) 

testigo (negro) irradiado (blan=>· B. Células fragmentadas observadas en 

Tenias (testigo barra negra) y escolices (irradiado barra blanca) obtenidas de 

hámsteres 21 posteriores a la infección. Diferencia estadistica significativa 

(P=0.01). 
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El ensayo de TUNEL es incapaz de discriminar entre la apoptosis 

fisiológica y la apoptosis no fisiológica. 

En las tenias obtenidas 21 dlas post infección a partir de metacéstodos 

sin irradiar. no se detectó marcaje con TUNEL. lo que indica la ausencia de 

fragmentación de ADN (Figura 6). Por el contrario, en los escólices obtenidos a 

part:r de las larvas irradiadas se encontró una cantidad considerable de células 

con ADN fragmentado Figura 7. En principio se aceptó que la radiación 

ionizante tiene la capacidad de inducir apoptosis de manera relativamente rápida 

(peredas de unas horas) posterior a la radiación, incluso se propuso una 

clas.ficación para lineas celulares murinas, las cuales se clasificaron en tres 

categorías: células de muerte rapida, que san las que mueren entre 1 y 2 h. 

intermedias las cuales presentan apoptosis en un periodo entre 13 -17 h y por 

último las células de muerte lenta. que presentan apoptosis en un periodo post 

irradiación de 24hrs o mas. Este fenómeno de apoptosis lenta se denomina 

apootosis retrasada (Held 1997;Verheij y Bartelink 2000). 

En algunos sistemas biológicos, la apoptosis puede ocurrir 20 dias 

después de la irradiación. Los mecanismos por los cuales se retrasa no están 

comprendidos hasta la fecha. Sin embargo. se ha documentado la participación 

de factores como: el factor de crecimiento do fibroblastos y et factor epidermal 

de crecimiento. en el proceso de retardamiento (Verheij y Bartelink 2000). 
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Figura 6. Seccion t11stolo~11ca practicada en una tenia ( 1 OOX). en la cua! se llevó 

a cabo el TUNEL 
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Figura 7. Celulas positivos .::i TUNEL observüdCJs en ... .ui escolex (100X~ 
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Es necesario destacar que el proceso de apoptosis pude ocurrir en 

diversos periodos (minutos, horas y hasta dias): y dentro de este lapso las 

células pueden experimentar una o varias divisiones (Held 1997;Verheij y 

Bartelink 2000).Una posible explicación a las diferencias encontradas con 

relación al número de células fragmentadas por el ensayo de TUNEL en los 

escolices obtenidos después de 21 días de la infección, puede ser atribuido al 

fenómeno de apoptosis retrasada. 

La fragmentación de ADN en un patrón tiplco de escalera o nucleosomal 

en fragmentos de 200 pb y sus múltiplos. que se visualiza en geles de agarosa, 

es considerada como una característica distintiva de apoptosis. 

El patrón nucleosomal o de escalera fue visualizado únicamente en el 

ADN de los escolices, como se observa en Ja Figura 6. 

El ensayo de TUNEL fue positivo para tos escólices y los geles de 

agarosa mostraron el patrón tipico de fragmentación de ADN en escalera, 

criterio que puede ser utilizado para diferenciar necrosis de apotosis, hay que 

tomar en cuenta que la apoptosis se diferencia de la muerte por necrosis por 

exhibir una condenación ende cromatina en media luna o herradura, (Hacker 

2000) ademas presenta una fragmentación de ADN consistente en múltiplos de 

160-200 pb, que al ser visualizado en un gel de agarosa da la apariencia de una 

escalera. En la apotosis no existe un proceso inflamatorio, se forman las 
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Figura 8. Frannient~c.on nuclecsorna: de ADN ( 1) ADN de metacéstodos 

testigo (2 l ADN de n'eli1cCstocjos 1rr3d1odos con 0.3 kGy (inmediatamente 

despues de 1rrad1ar) 13 \ ADN obtcn1du dL"' tenias extraidas de intestinos de 

han-steres 21 d1¡1s pcs11nocu!ac10n con mctaccstodos testigo. (4) AON de 

escol1ces obtenidos 21 días post inoculac1on con metacéstodos irradiados. 

f\.1ar::::adores de peso molecular. linea S los resultados son representativos de 4 

expenmentos 1ndcpend1entes 
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vesfculas conocidas como cuerpos apotóticos. La apoptosls a diferencia de la 

necrosis pude darse en condiciones fisiológicas y patológicas( Kaufman 1997. 

Flores-Pérez 2002). 

El patrón de fragmentación nucleosmal es un indicador de apoptosis y 

ésta a su vez es un efecto biológico asociado a la radiación. 

El patrón de fragmentación de ADN obtenido a partir de los escólices 

coincide con el observado en Leishmania am'!zonensis (Barclnski y OosReis 

1999). lo cual sugiere que el fenómeno de apaptosis es altamente conservado 

entre organismos uni y multicelulares. 

Actualmente no existen estudios que caractericen a la maquinaria 

genética encargada de dirigir procesos. vitales propios del metacéstodo de T. 

solium como lo son: la división celular, diferenciación y apoptosis. Los sistemas 

de señalización involucrados en mecanismos de reparación de ADN 

pertenecientes al metacéstodo de T. solium son un aspecto pendiente de 

estudiar. El entend1m1ento de estos procesos será necesano para cornprender la 

biologia básica del parásito, lo que permitirá de diseñar estrategias efectivas 

para el control y erradicación del mismo, asimismo se podría utilizar al parásito 

como un modelo en radiobiologla. 
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Una aplicación práctica de los resultados registrados, se encuentra 

apoyada por el hecho de que la tecnologia de irradiación puede ser utilizada 

para controlar diversas enfermedades parasitarias que constituyen un riesgo 

para la salud y causan pérdidas económicas (Urbain 1986, Farkas 1988; 

Northrop·Clewes y Shaw 2000). Se confirmó que la radiación gamma inhibe el 

desarrollo del metacéstodo de T. solium a parasito adulto. Por ello. se puede 

recomendar como una alternativa de control para esta enfermedad (Verster y 

col. 1976; Aluja y col. 1993; Flores 1996) que persiste aún en paises en vlas de 

desarrollo (Sciutto y col. 2000).Sin embargo, esta alternativa tecnológica que 

permite lograr una descontaminación de los alimentos. debe ser usada en 

conjunto con otras propuestas como: vacunación en cerdos, diagnóstico de 

portadores de tenia y campañas educativas (Sarti y col. 1997; Sciutto y col. 

1998; Toledo y col. 1999). Alternativas que en su conjunto. podréin contribuir al 

control y futura erradicación de esta parasitosis. 
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CONCLUSIONES 

Una dosis de 0.3 kGy reduce la cantidad de metacéstodos evaginados in 

vitro. Los metacéstodos irradiados con esta dosis son incapaces de crecer a 

parásilo adulto. 

El presente estudio aporta evidencias que indican la presencia del 

fenómeno de muerte celular por apoptosis. asimismo. se propone que ésta 

puede ser inducida por la radiación gamma en los metacéstodos de T. solium. 
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PRESPECTIVAS 

Una aplicación práctica de los resultados obtenidos en el presente estudio 

se podrla centrar en la propuesta de construir un írradiador comercial que diera 

servicio a una comunidad y que pudiera estar instalado en las cercanías de 

rastros y centros de distribución de cárnicos. ya que el proceso de irradiación 

podrfa ser empleado en combinación con la inspección de rutina, aunque habría 

que considerar el costo inicial de la instalación. 

Existen razones inherentes al impacto de la enfermedad, con10 es que 

esta parasitosis ha sido reportada en alrededor de 70 paises (WHO 2000). 

incluso su importancia ha sido reconocida ya en la propuesta existente desde el 

año 2000 para declararla como enfermedad de notificación obligatoria a nivel 

mundiaf.(WHO 2000). En Latinoamérica, se estima que existen alrededor de 

400000 individuos que padecen la Infección y son asintomáticos, asimismo se 

informa que en Estados Unidos de Norteamérica se diagnostican 

aproximadamente 1000 casos nuevos por año, principalmente en inmigrantes. 

(Anil Khosla, 2002). 
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Alrededor del mundo se menciona que anualmente mueren 50000 

personas a causa de neurocisticercosis, que es considerada como la parasitosis 

más frecuente del Sistema Nervioso Central (WH02000). 

En México, existen datos en los cuales se menciona a la 

neurocisticercosis como la causante del 1°/o de muertes que ocurren y se set'iala 

que el panorama de la enfermedad no ha variado en los últimos años. 

El número de muertes en México en el ano 2000 fue de 437667. de las 

cuales 18599 se debieron a enfermedades infecciosas y parasitarias- cabe 

destacar que esta categoría ocupa el primer lugar en nuestro pals-, según datos 

de la Organización Mundial de la Salud, el 1o/o equivale a 4376 muertes 

aproximadamente( http:!/w\NW.who.int/research/en). 

En México y Brasil. 90 millones de dólares son destinados anualmente 

para cubrir los costos de curación de pacientes con neurocisticercosis y en 

Estados Unidos de Norteamérica se invierten por año para la curación de los 

pacientes de neurocisticercosis es de 9 millones de dólares (Anil Khosla, 2002); 

tomando en cuenta la erogación que en la actualidad lleva a cabo México 

probablemente si seria factible contar con irradiadores a nivel comercial que 

redujeran la inversión en los enfermos de neurocisticercosis y las pérdidas 

económicas. 
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El impacto que la cisticercosis porcina tiene en México, con respecto a 

pérdidas monetarias, debidas al decomisa de cerdos en rastro y al decremento 

en su valor al momento de venta, es desconocido con exactitud, existen cifras en 

las cuales. las pérdidas por decomiso se han cuantificado en 43 310 526 

dólares. sin embargo estas cifras se calcularon para el año de 1980 (Acevedo 

1982). 

La cantidad de cerdos portadores del metacéstodo que existen en 

México se desconoce, pero se ha documentado que alrededor de un 30º/o de la 

producción porcina es sacrificada en rastros no oficiales (Martinez 1999). En los 

rastros oficiales se ha informado de una frecuencia de entre 0.004 a un 12º/o 

para la cisticercosis porcina en los últimos 10 años (Martfnez 1999). Hay 

información que señala una frecuencia hasta de un 13°/o en cerdos que habitan 

zonas marginadas del país y que son mantenidos en condiciones de 

semiconfinamiento (Aluja y col. 2000) 

Los métodos para detección de cerdos parasitados consistentes en 

inspección de lengua al momento de la adquisición y la inspección sanitaria no 

san completamente efectivas (Aluja y cal. 2000) 

La radiación puede ser aplicada a canales porcinas infectadas. lo que 

implica que el ciclo parasitario sea Interrumpido. La importancia de esto ha sido 
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ya reconocida por los grupos de investigación que trabajan en el diseno de 

vacunas contra la cisticercosis cuyo blanca principal es vacunar al cerdo, con el 

propósito de poder interrumpir el ciclo parasitario, estrategia que podría permitir 

un control y eventual erradicación del parésito. 

Con una dosis de 0.3 KGy no solo se podría controlar al metacéstodo de 

T.solium sino a otros patógenos tales como: Sa/mone//a typhimurium. 

Staphílococus aureus. Yersinia enterocolttica. Campylobacter jejuni, Salmonella 

enteritidis. Proteus vutgaris, Taenia saginata. Entamoeba histolitica • Fasciola 

hepática (Farkas 1998). 

La tecnologia de irradiación puede ser aplicada a una gran variedad de 

alimentos como lo son : carnes (pollo, res, cerdo) . huevo, frutas . verduras, 

bebidas como el te. con el propósito ya sea de eliminar algún patógeno 

especifico a de aumentar su vida media de anaquel (Urbain 1986, Farkas 1998). 

Con otros propósitos también se utiliza esta tecnología como pueden ser 

el irradiar bebidas alcohólicas con dosis de 0.1 kGy , especifica mente el brandy 

en barricas de roble para provocar un efecto de conferirle el sabor como si éste 

hubiera sido añejado por 3 años (Urbain 1986), se puede aplicar también esta 

tecnología a dietas para animales de laboratorio ya que ningún otro 

procedimiento garantiza el grado de esterilidad que se requiere en estas 

raciones para ser administradas a animales libres de patógenas. la utilización en 
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dietas para enfermos hospitalizadas o lnmunocomprometidos es también otra 

aplicación (Urbain 1986). 

En la industria, posee diversas aplicaciones como puede ser la 

esterilización de material de laboratorio, cirugla, curación y cosméticos. 

Se propone continuar con estudios moleculares cuya finalidad sea 

caracterizar el fenómeno de apoptosis en el metacéstodo de T. solium, can el 

objetivo de emplear esta información en el diseño da terapias efectivas y 

técnicas diagnósticas certeras en contra del binomio teniosis cisticercosis. 

En este trabajo, se contribuye al conocimiento de la biología del parásito 

al aportar las primeras evidencias de la existencia del efecto biológico de 

apoptosis inducidas por la radiación gamma en el metacéstodo de T.sotium. esto 

en virtud de que hasta la fecha la existencia de apoptosis no había sido ni 

documentada ni propuesta en el metacéstodo de T. solium. 

La necesidad de buscar nuevas terapias antiparasitarias, destinadas a 

combatir agentes parasitarios que afectan a humanos. animales de compañia, 

animales de importancia económica ha sido ya identificada, razón por la cual la 

búsqueda de genes candidatos que sirvan a este propósito especifico de diseñar 

terapias y métodos diagnósticos ha sido ya iniciadas. 

r-------------·-·~ 

TI:SIS 
FALLA DE 



-18 

Actualmente los genomas de organismos tal como el nemátodo 

Caenorhabditis elegans y Drosophila han sido ya totalmente secuenciados, 

algunos parásitos patógenos de interés económico están en proceso de serlo 

tales coma: Toxoplasma gondii, Tripanosoma cruzi, Criptospopridium parvum, 

entre otros (Gutiérrez 2000). 

Otro aspecto que debe ser mencionado consiste en la utilización del 

metacéstodo de T. solium como un modelo en radiobiologla, ya que si bien es 

cierto que la dosis de 0.3kGy es baja, especificamente para la utilización en 

alimentos (Urbain 1986. Farkas 1998). la dosis de 0.3kGy es una dosis 

demasiado elevada al ser comparada con la dosis letal para un ser humano que 

es de SGy, para alguien con un peso de aproximadamente 70 kg, por lo cual se 

propone investigar los mecanismos encargados de conferirle radioresistencia al 

parasito que pudieran estar basados en la presencia de mecanismos 

antioxidantes sumamente eficientes o en sistemas de reparación de ADN 

efectivos. 

En síntesis, la solución al problema de teniosis cisticercosis es compleja 

rodeada de diversos factores económicos, sociales, educacionales y culturales, 

sin embargo, la radiacion pude ser considerada como una alternativa . El poner 

o no plantas de irradiación en territorio nacional no es una decisión que 

únicamente compete a la ciencia, así como la solución del problema. 
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Por ello, es que la futura erradicación de la teniosis cisticercosis 

dependerá de diversos sectores como son los miembros de la comunidad 

científica, las autoridades de salud, gobierno y empresarios, que al involucrarse 

y trabajar en conjunto serian capaces de lograr tan anhelado fin. 
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Phunc. _. 52-::.-r.:::;-.iss 
Fav + ::;:-:'-r1::::-•1:;;s 
E-1n;1il: :ili111.:(,, ..,crvid0r.un.ini.n1' 

Receivcd: :o AugLi't .:me Acceptcd: Ac ... ·cptcd: Octllhcr :!002 

Abstract. C.~:11n1n.1 11 r.1diat11111 ni h11nl ¡.., l.."\\ll!»h.h:rcd a po!»~ibh: appruólch to control food-borne 

di!»C0.1..,1..·~- Jn 1:y..,t1ccrco'1'. p11."\ioL1' ... tudu.:!» h<t\.C :.hu"n th;,it inoidiatmg {With 0.3 kGy} pork 

in!c.:1.·tcd wi1h To1cr;1.l ·"'''Í1U111 l.1rvac t·o111plctcl~ 1:ih1h11.., gni..,.th •lf thc po.ira!»itc. Thi .. :.tuJy wa~ 

co111..lul.'.tcd 10 1..·.,.,llu:1tc: thc 11wch:1m'm!» th:11 mduc..: th..: ..:fkct llf gamrna irr;:u.Ji::1ti1.>n on 

irradiat1.·d '""ith a do!»c oto.~ l..(i~. Thc \'i.1b11lty of thc mcta1.·c!»tod~" w:1s cvaluatcd hy thcir 

c:1pacity tn c\';1ginatc in \.Ítro and in \'h·u 1 .. k .. i:Jopmcnt 10 t:ipcwurm"' ;:1ftcr thcy .... ere: on.1lly 

inkctcd into prcrJni~olum.:-11c;.ttcU ~l)hkn h;101..,tcr..,. L''inR thc typical la<ld..:r po.11tcrn ot 

!ragmcntcd D:->A and thi: TdT-mc<liat..:d DUTP-nick·cnd labcliug ª'"''Y· :ipoptn .. i~ "ª:-. 
c:valuu1ed in m..:Hu;c .. tn<lc~ ;.1ft~r 1rnu.Jiatior1 :ind 111 th..: scolicc.; Hn<l tapc\ii.orn1~ rci.:(_wcrcd 
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from infcctcd hamstcrs ut :?.I day?o. pn!>oot-infl!cthH1. i\poplo!>i!oo w;.ts ob~crvcd in 1hc strul!1urc of 

scoliccs obtaincd from hamstcr-s at 21 d:1y!ii poi.t-infc:ction with irrndiatcd mctacc:.tm.Jcs, Thi~ 

s1udy providcs c\'idcncc of thc e"'istcncc uf apopto~is in 1hc: irrndi:itcJ mcrnccMm.lc!> of 1· . 

. •.olium and hdp~ elucida te thc pos!>ibh! mcchanistns th:.11 arl! im,.olvcd whcn gamma irrai..liation 

inhibits thc nurm::1J dl!n!:lnpmcnt l.lf thc T. ""liunt mct:u.:c!ootodc intu thc adult \\Onn. 

lntroduction 

\\'orld-\\idc. thc contaminatil1n ot flhH.J with p:nhogcnk mü:ruorg.:1nb1tt"' likc ho.1ctcri;1 nnd 

p;1r;:1!>ilc .. con .. titutcs a hculth ri~k th:u involH."!> !'.Ulfcduµ of thc population. cconnmic Jo,,c.,. 

in rdation to nu:dicosl 1.:.arc and lo'' of prodw .. ·tivity (Fari..a .. J lJSS) 

Cl1n~idcn11g thc 1cl.:v;1111. .. ·c llf para.,ith.: di.,c:1 ... c~ rclittcd 10 fuotl. prc"cntivc prnj!r;:un.,.~hould 

rccci"·c a high pri,1rity lrorn ~º"'-'rnmcnh 0111J pril·;uc indu~tT)·. ·1 he dcvch1pmcnt and u~c llÍ 

fo1.HJ·pro..:c .. ..,i11~ tc1:h11olo~1c.,. 11!...c ftn1d i1r;uli;11i<-'n. :1rc l'"""cntial to cluninatc ur prc .. ·cnt 

food·bonu: di .. 1.·.1 .. c~ ( li1hain l 4Sh: Fark;1.., l<JSS) 

·1 he ctfcci... ni h'lld irrad1,111t1n ha\L' hl.'cll ~1lHJ1cJ in lrc'h ;:1nJ Ífllo"Cll 1ncat. P'-'uhry ;:ind 

!<-cafond 'ln~1,; th1: l.11c l"l-40~ l L'rb•till (9¡.,.l"t). 

ln<iJi..ttilHI or 1adi.11inn ¡up~·.: ..... ing 1 .. 1hc l'""l"'"'..,;.irc 111 l110J tu u111i.l'ing raUiation (A<t1111na 

ray .. fnun "''(.:"u ur ,. .. c .. high-cnl."r).?.y cll·i,:rrun ... ur X-ra:-.~1 in on.lcr to ohtain cithcr •t Uc:.ircd 

bcncfit fur tlu: 1.·n11:u.1I oi f11od-hornc p.1thu).?.cn .... Ji¡.;c p.na .. 1tc" ..1nJ b;:u,:tcria.or an cxtcn,.icin 

uf ?>!u:lf·lllc ot dtlh:rcnt prodm.:t ... !i\..1.· lrmt-. •md \l·~ct;.1h!c!'> ( L1rhain 198(•; Furk::1' 19SS; 

:-.;unhrop·Clc'"' ;md Sh.1-... ~Oihl) 

uf infcl·tivit:-i. In"!<- ol p;11hngcn1...:iry. i111crrup11 .. ln ol thc htc 1.:ydc ¡1nJ in .. orne Ca!>CS dc;:nh 

(F:.1rk:.1~ l'JSS). Do"C" of )!;u111n!l r;.iU1;1tton ha\C ..,u.,.: .. :c!-'lully hccn u,c..J ·"!!:1in~1.4.n¡l!io-.1ruuK\.'/us 

c<:Jntonc11.·., ... A11r .. ,,1..:i ... !'>flp. (_]¡Jc,111111.·111 .. !'>pp. Cit1Jt/al .... h1111<1 ·"/1ÍIÚJ!.c:ru1n. Opi .. tn, •. :hi.; \•i\·t.·rrini 

and P.u•1!.'!oninw.; "111'· "hi.:h are p:c .. cm in fi!>h ;.tnd -.:-rustacc;in". and ¡:1~ain"t C) ... til:c:rt.·u ... 

huü'i.. C. cc:llul1i..c. Tn.\C1pf: .. m~1 }::1111.Jii •lll~f rrit.·Jri11r.:ll.1 .. pir:Jf1-.. which infcct mcat (Farka!> 

19SS). 

c;.1u..,cd by T•it.·nfo Mlliutri!'> ~till prcvalcnt and 1s ..-on .. idi:rc<l ::in 1111putt:.1nt hcalth prohh:m an.J 

a ~oun:c of cconomic b:.!>cs (i\.luja 1982: Sduuu et :.11. :?OUU). To intcrrupt thc lite cyclc uf T . 

. ,.oliurn. diffcre111 stral!gic!> havc bccn proposcd to :.ts!<-i!'>l prc...-cntinn anJ c"·1.·ntual erad··· · 
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bascd on social dC\'elopmcnt. cducntional proAram~ andior hilllllgical inlL!rvcnti<ms. ThcM: 

intcrvcntions are oricntcd towards trcating thc tapcwonn carricrs or tkcrcu~ing thc pn!'\.';1knc.: 

nfpig.9•:.tkcrct•~i~(Sciuttu et itL t1J1J5. 199S. ::!000; Toledo et al. lllCJlJ). 

Rcg;1rdin~ thi:-, it ¡.., of spcci;1I intc:rc .. 1 to .. trc..,., thc high ,.·11\m:rahility of thc T. !>•1/iun1 

n1ctacc.,,tudc. In fm:t.111:-. lrc4ucntly h1und th;.il, \\.Íthout any intcrvcntion. 1nctacc ... tudc .. can 

he spontancou:-ly tlc:-trnycd lAluj;i iUHJ Vaq,!a~ 198~: l'érc7-Torn:s et al. ;?rHJ:?.). Ba..,cd on this 

informatiun. it ¡.., n.·a:-.ollilhlc tu po~tulatc- thal nu:a .. urc" takin~ ;11Jvan1agc 1lf thi' vulm:r;thility 

c;an con tribute to thc .. ucccs.., of cnnln"l\ prograrll'\ 

loni7ing r;11Jiatil1n h<l!>o hc\:n 1.h:111011.,1ra11.·J tu cttcl.·ti\."cly l.l;1111;:1v_I..' T . .,p/iun1 mctaccstodc-. 

( \'i:r.tcr et itl. 197to: Aluj;1 et .ti. Jl,l•(l; Fh11c.,·1'érc.- et al. 19'lfi). TIA o diffcrcnt crilcria h:t\."I.!" 

hccn U!'>Cd \l) C\."i1luato.. 1ncl;tl.·c-.tl1dc \ i;1h1l11:-.: thc 111 '1tro cvaginalion ;.t!'>~~'Y and inocul•llion 

uf mcto.u:c-.to<lc~ into inunuru•Jl.·prt..''''-'d 11.1111-.h.·r-. {Ver.ter \.'l al. t•J7(•) . .r\..ttcr cx1x,sing thc 

mcla(.'t.·~todc-. to ditfcrcnl do-.co; •• 1 kth:1l du.,c uf 7 kGy "'"" lound tn cnmplctcly inhihit hnth 

thdr c•1p.icity lt1 C\;ip;.1na1c .1nd thc dt..·\clt1pm..-n1 fr111n mct~u.:c!-todc!>o tl1 t;ipc,,on11 (Aluja et 

al. 199.~). Furthcr rc!'>c.uch ..:11111!nm:d th;:1t ;1 l.hl'C a-. h.J\\ ;1!>o 0 . .3 J...Uy ,_·;:111 cllccti\d} 1ntc1rupt 

t;1pC'l.H1rn1 c.Jc,clupn1c11t. In l.u:t. :1ttt..•r thi-.11c;1tn1cn1. 111ctat..·c!>otndc .. wcr\.· u-.cd to intcct 

h;un!'>tcr .. o..uall:- .md •• 11 21 da:--. l.11cr, ••nly ..... -.ilit..'..:-. '1.\1.!T<! r..:>.:<l'l.<!rcd tri1n1 thcir intc:-1111c!'> 

"ª" T'-"PllrtcJ to mJu...:c D:--.:.-'\ ft<.tJ.!lllcnt.1tum (Jaclo...,on 201.11) tbat t.''1.'-"lltually kd to ccll 1..k:uh, 

duc tti thc ;1p<1p10,¡-. tll culturt:"d 1,;t..'\I-. 1.•r "holc •H¡.!<111i"m' ( F11'-"dht:"1v_ t..•t al. Jt,1'15; Coul1;1-. .and 

Stra!'>~cr 2000: H.kh t.•I al 20Utl. Jad,-.on 20lll; ~11r7;1i1..·-Joni.rni cl al. 21)02). lt 1!'.gcncr.tlly 

;u.:ccptcd that :1popto1....- ...:..:11.l1:ath1<, :111 ..:\11\u1u1n.11;. ...:011-.t..•r.t..•U prut..·c:-!'> h,._ "hidt C'-"11-., 

tullo..., in)! a ~cncti.; pn1J.!n•lll. -.y-.1..:m.111c;1ll~ 111.i....:tl'l.<ih:, l11~~l!>o'.'>'-"lllhk ¡ind dc~radc thdr 

functional ami -.tru1..·1ur¡1J l.'t1t11pt1nt:'nt:-. (H;.1lr.: ct <.i.I. l•J•Jh; FloT'-"!>o·l'érc.t: ::!002). Thisccll lkath 

r."'-h1h1b ,¡ d1;ira.:1c11:-111.: p.111'-"rn ol n101 pht1ln¡.:1<!al, hi11d1cmical illlÜ 111olc..:ular ch;ing.c~. h i~ 

a nn:m;1l mcch:.1nbn1 t1t thc de' clopmcnt •mLI grt..•\\lh of rnulticclluli1r and ~ame unicctlular 

organi-.m:-. ;md b.:011.-.id'-"rcd •• phy:.iulu).!ic.111.;cll Uc:1th {llak et al. 1996; '-Vcll'lurn et al. 1997: 

:-.;¡1!-ituJccn et ;11. ::!OtH ). 

In this -.tudy. cviúcm:c ul •tpuptosi'.!!o that can medial'-" cripplin~ inducc:d by irraúialion oí 

T .... o/iun1 mct<iccModc!'> i:o. 1 cponed. 
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Materials and methods 

Animals 

Both fcmalc anJ 1nalc f!.Old ... ·n hamstcr" ( .\t~ ... ,1cri1.·ctu!> •1ur~iru ... ; n=56) wcrc employcd in thb 

study. Ali ::inimals wcrc 6-1:? w1..·ck.:. olJ at tllL' !>t;;irt ..._,f thc cxpcdn1c111~. Thcywcrc huuscd m 

thc Jn,titutc of lli1..imcJkal Rc!-.c•iri..·h at thc i\utonomou-. N.ttional Uni\cr?o>ity of !\kxico 

( U~A'.\1). The cxperimcnt' rcpl)rl!.:d hcn: "ere c1111llw;tl.'d ¡u.:cordin).! to thc prim:iph:~ ul" thc:: 

Guidc for thc carc anJ u'c of lahoratn1~ anim.tb. 

Scvcn pi~o;. nalurall!' infc .. ·tcd \Vith T:u.·111:1 ... o/mm mcw . .:c~lode~ \\-en: trolll"'Pllftcd to and 

hou:-.cd in 1lu: Faculty ot '\'ctcrinary \h:d1d111: Z1.•olr.:1:nu .. -:-., U~A!\.1. Thc pi).!~ ,,·ere humane!)· 

killcd ''ith an clcctri..: !»lunncr otnU mi.:t;u .. ·c~lt•i.k-. wcrc ohtaincd frmn 1hcm. Thi.: :-.houldcrs 

of c:u.:h p1~ ''ere n.:m(" ..-d. thc lcft "'ª' 11 raJiatcd with 113 i...c:;y an<l lhc riglu wa~ uscd a~ a 

control (non-111·;,d1;11cd). 

lrradiation 

Tite intcclcJ 'hnuh.kr' "'crc pl;u:cd 111 a black pla_.;tic h;1g. wlnch ""ª' thcn placed in a c-.irdl"toan1 

l"ot1"' Jo.:atcd undcr ;1 )!yra1ory table lo hi: ln1mngcni:ou.,ly c,.po!'-cl.l to irr;1diation. The c.Jo!\C 

u-.cd v.¡1.,0.1 i...Gy ..... hich "'ª' prc .. iUU!\I~ i:!'t.1hli,ht..·d to ctkctivdy inhihit T. ·"'/iumdcn:lopntcnt 

(Florc~·Pé-rl."L ct al. l'~<Jh) 

Thc irradiati11n "'''' \:"arncd '-'º'in,, Ci.1mma hcam <•51 PT hO. utili:r.ing a ,.,Co:-.ource locatcd 

at thc ln-.111u1c ot :O-.:ucko.1r Súcncc, U~A~1. Thc Jo .. c ratc v.a:-. dctcrmincd with a fcrrou~ 

... ultatc Uo~mu:h:r and thc i:<1kula11on o1 thc do-.i: ratc o.tt thc ccntcr of thc chanthcr at thc 

t1ntl." ttf d11.,in~ "'ª·" t"ta, ... ·d up1H1 a •~t·o ha!f-l1lc 111 :0.27 yc;tr:-.. 

Parasites 

Altcr irradi:1tion. thc T ... oJ1unJ mctacc~todc:-."crc removed from thc mcat. Thc mctaccModcs 

trum thc control 'houldcr ... v.crc abo rcmo\"cd and holh typc..¡ wcn: placed in PllS. Only 

mctacc-.todc ... thal c:o...hihitcd a .. c:-.h:ular ap("k!arancc: wcrc U!'>c:d. 

In vitre evagination assay 

Thc viahility uf irradiJtcd and non-irradiatcd mctaccModi:s tc:Mcd by thdr ability to cvaJ:inatc 

in .. ·itro immcdiatcly after irradiation. Tite aJ<L.o.;:.1y wa!> pi:l'formcd in U.PM 1 lí>4U culture mcdium 

T:S1S C.._ ~1. 
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(Gibco) suppkmcntcd with 25% pig hile. MctaccModli!':. wcrc thcn incuhutcd nt 37 DC for 

12 hin u Pctri di.;h and thc t:v;iginatcd mctacc!'>tOdcs wcrc countcd. 

Evaluation of In vivo lnfectivlty using the golden hamster 

taeniosis model 

L:.iµht µoldcn hatn!'>tcr~ (.\f. auraru") ul both M!.<\ci-. agcd ~l:? wccks. wcrc uscd to teSI thc 

infcctivity uf thc m::t.;u:c:.todc!> rc1,;ovcrcd from cach piA. l l:lmstcr.> wcrc in1munn'iupprcsscd 

.... ilh ..i mg of Dcpomcdrol (mcthyl prcdni .. olunc acctatc; Upjohn. México City) injcctcd 

inua-mu:-culatly. al thc !>.:tmc timl.!' a!'- thcy \\Crc ur;.tlly infcctcd with mctucc!>lodcs. 

Fuur h~un!'-tcr:- "ere l.''lr<tlly inor.::ubtcd, c<ich "'ith fr1.c inaciiatcd mctaccstol11: .. ; and four 

unimaJ .. cach n.:cci\cd fr•c non·iHadiatcd parn~itC!<o. lnfcction '"'ª" carricd out. following thc 

protocol 1.k!'>cribcd cl .. cv.hcrc ( \.'cr.,tcr tQ70:~ i\llan et ;.ti. JlJlJl ). 

Post-mortem studies 

At :?I d01y~ ¡x-.. 1·ink..:1iun. hamstcr~ \\ere humanc-ly killcd v.ith CU: and thcir inlcMini:s wcrc 

rcnuivcd fl1r in ... p..:..:tion and "en: .. c;.1rd11.:<l lor 1;.ipc"orni-.. Thc nu1..:<1,.a of i::u:h intcstinc wa~ 

In situ nick-end labeling of internucleosomal clave fragments 

TU:o-;l:L (TdT-mcdi,1tc<l DUTP-1w.:l...·cn<l l;.ibcling) .... it:o. pcrfonned u~in)! ;:m in situ POD cell 

de¡1th dch:ctiun l...il ( Ko.:hc :\.1olccul.u Uio.;:hcmkaJ ... !\té~kl"> Cit~»- In o.-dcr In dcti:ct thc .V 

-OH cnd!'> th;.it are ~cncrated durin!-! Df"A tr:i¡.:.mentation. :-.lide:-. wcrc ¡neparcLI u!->ing 

irradiatcd and no..lr.·irr.1diatcd T . . <>l1fiunt mct;1cc..,1odc., ilttd buth ~enlice~ and t:ipcworrn:-.. 

Ti!->~tH.!~v.crc lhcd in .:.r;, fl•H"aformaldchydc. cmb1.:ddcU in ¡mr:.i.tTin and '-CCtians of 5 11mwcrc 

nb1:1inL·d Thcn, ti .... w.: ~ccth1n., .... ere pn.lt.:c~~cd, h.11Ju, .. ing thc tcchniquc pro\'idcd by thc kit 

m;1nuf01cturcr. 

Sccti~1n .. \\Cn.~· ,_.,.amincd v.ith .iox and IOOx nhjcctin: lcthc~. i\ total of ten microi.copic 

tiehh v. ere cv;1luatcd. Only cclb ~ho"·in~ green lluorc~..:.:ncc 5-taininJ,t und ... bihlc nuclci wcrc 

t.'L'lUOtcd a-. po~itivc. 
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DNA gel electrophoresis 

Scoliccs und tapcwllrm:-. obtaincd frum thc i111cs1inc of ham..,tct?. infcctcd with r. !'vliun1 

ntctaccstoüc'.'> (irradiatcd with 0.3 kGy,or non-irrwJiatcd} o~t<.iincd from pork :-houldcrswcn: 

v.:ashcd with PUS fi\'C tim.:s. placed on di~cstiun buffer (0.1 :-..t :"aCI. 10 mM Tds. pH 8, 

zs ml\1CDTA.0.5~ !'>odium do1.h:~-y\ .. ulfolc.11.7' mgProtcina'.'IC K,'ml) mtd im:uhatcJat 50 "C 

o\Ocl'"night. fnllowcd \'>y cxu-;.1ctiun, l1r!'>I wilh phcn•1Lchlnrofnrn1 and thcn \"ith chlornfonn. 

DNA "'ª'.'I thcn 1rc;,1tcd with H.'.'Oa .... c (::Oµ).!.. mi) f<lt 1 h al "!-7 ªC, h.1lh.1....,.i:d by phc11ol/i:hh1r••fonn 

and chloi-oform c'trac11on .. :ind ""ª" punlit•d hy 1.•thanul pn:c1p1latinn. Tlh.' conccntro1tio11 ol 

DNA "·a~ dctcrmincd hy rm.:.1:-urin~ 1111: op1ical dc0!-11~ ;1t ::!hO nm: arnJ 15 µ~ ol U!'.:/\:linc 

\\·ere run on a I'~ ;1garo!'c )!d. <o!¡11ncd \\ilh c1hid1urn hrumil.!c. -.1 .. u;lliJ'cl.! on ól UV liµht hu, 

anJ photographcd 

Statistical analysis 

Thc :-.tati~tko1I '>i~nil11.:;m1..•c ol cva.~in;.1tcJ mc1:.t1.:c:-.toc.11..•:-. bct'>loccn non-itr:1d1atccJ am.J irn1diatcd 

with o.3 kG:o- "ere cakul<1h:d "ith thc ;( tC!<ol. Tlu: hllal numbcr 1..lf rnpc,,onn:-. •tnJ ~olkc:o. 

ubt¡üncd •H 21 dó!}!- plht-1nfcctinn wcrc i.:on1p<ncd u:-.in~ thc !\.tantcl 1 tacn.n:l tc~t: and finally 

thc tra~mcntcd ccli cnunt .. wcrc ;.i.n.1Jy¿cd hy thc \\.'iknxnn lC'l. f>iffcrcni.:c:-. ""en.· cun~idcrcd 

!>iJ:,nific;1nt whcn p,..itluc~ ""'"'te k~s th:111 o.ns. 

Results and discussion 

Thc numher ... ot e'agi1101tcd nu~1acc.-.huk .. in thc C\H1tn1l an..t irr¡uJi:1tcd group"' nf <oc,..cn pil!.' 

nrc prc ... cntcd in T:.1hlc 1. Th\." propnrti~m ot C\;.ag.inatcJ T.11..·11i;1 ~oli11111 metacc,todc:-. wa:-. 

~tatbtkall~ hi~hcr in thc control grnup (l'<:0.01 ). nu:-. rc<.ult indicatc .. thon 1rr •. u.iüttion at 

ll.3 ._G~ -.h:cu.-01 .. c .. thc ,;1hility ol T . . -..i/111tn mct;1cc ... t1H..k .. to c\;1g1na1c in "itru. In addition. it 

comddc.., ""'Ilh pr1..0\'1ou~ 1c .. u1t .. t\h1;1111cd h~ 1i:hi.:r ;1uthn1!'- (Vcr:-.tcr et :.11. l 1JJ11: Florc.,.·PCrcJ'. 

et al. 1996). Thc ... 1mc effci.:t """ª"' indu1..·cd .... ith ;1 cJo:-.i; nt U.7 kGy (.•\.luja et al. 149~). 

(Tüblc l. will ;ippear hcn:. Scc cod uf documcnt.) 

C_iarnma irr;nlialh111 ..... 11c11 .ippl1cd lt• hi11!11g1cal 'Y'll.:111' likc L.'-'lb, 1..·an ba!-ic:.1lly induce 

D:-.:A Uam.igc 111 l'4u way<.: { 1 J Jirc(.·1 clf..:1.:t.. rc~ultin~ trom thc intc1;1ction tlf radiation cncr~y 

with DNA and (1) indircct cttccb f1\1m thc DSA do1m<1¡.!C 1...·;iu,c.J hy thc trcc raJk;,1b th;tt 

are gcncn1tcd during thc procc ... s (l;ric<lbt:r~ et al. 1995; Stirbury ouuJ 1 lkk:-nn :!001; Jm,:k .. on 

2001). In adcJ1tion, it produce:- D~A dnuhlc-:-tram1 h1c<i~'j+>M._,,_,..._~,....,""'~~l)l'.I;.---; 

1t~1S CVI-J. 
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u comrtcx ami Jivcr"c rc"pon!>C mu"t Uc trig,gcrc:d by thc ccll. using '-ru:cific DN1\ rcpair 

mcch:1ni!>.ms,Mttppin~ thc ccll 1..'"yclc progrc~"ion and inducin)!CCll dcath by <tfK1ptl1!>oi!'. (Nl1rhury 

:tnd Nurse l~J9:?~ Coulta!> and Strns!>cf ::!tK)O; Jack:-on 2001, :!tKI::!; ~urhury ami Hk"-sun 21101 ). 

a partkulilr way of i:cll dc:ith 1h;:11 im.oh;c, a ~cnctic pro!!TiU11 to he= c.\.ccutcd ( 1 Jale et ;11. 

1996; Cuuha .. and S11;:1,M:r ::?llOll: l;lorc.-.-l'étc/ ::!Otl::?). This ha .. t'occn d.:..,'-'l'"ihcJ in "cvi::ral 

urg.:1nb.m!<o, indudinJ! p;1ra.,ii...:s (\Vdhurn et ;1! J i.N7; f"ari ... udccu et <ti. ::?001 ). arn.I i:-. i:un!>idcrcd 

hiJ:hly cnn!'>l.!r.·cd (1-tcn,un et 0:11.:?lltll ). Ali ~·t tlu .. ·..,c <.,tr.1tc)!il:" h.1\ e tite nhjectl\C: 1.ll prc.;,cl"'\·inJ: 

thc gcnom\.!' intcgrity .and s1.1bility to ~l\nid 11;111 ... m1v•ion 1.•t 1Hutal1nn., (Cnulw.., anll Strc..,..,..:r 

:!OOtJ; Jack.,011 :oO.'.:J. ·¡he ():S:,\ DSB., ;1re prnbahl!' i;pn-.u.krcd thc mo~l l1an~r..·rou .. DN.r\ 

injurie' ¡Jad;-.c•n :.?t>O.:!l. hc .. ·;n1-.r..· b111h .,tr.111d-. ;ir-r..· .1llc..:t1:d :1nl1. th..:rc:furr..·. thc U!'JA rc:p:1i1 

n1cd1;.1n1~m., th;:lt ncc.J .lll un.lltr..· .. ·h·d .. 1r.1nd 111 nr•lt..·1 to ;1r..·1 .. ·ann•'I rr..p.1ir thc !):'\:'/\in an 

cftccti'l.t..' \\i1y. 1 >SB P"'"'C"~r..· .. 1hc 1'•1tc111i;1I t.1 1n1..h1 .. ·..: n1ut.11101i.. .n thr..· :-Íh.: ol i11¡u1y; and 

incnrrl!'ct DSB rcpair ._·t•ulJ lcr..t tu .:hr••nu.1 .. u111;1l 1r.111 .. h•.,-;1ti•111., th.tt p11.1ducc Ull"l:1blc diccntric 

..:hronH1:-1.•mc' 1.ir ;11.:c11111c .:h1<11111.1-.1>1T\.1I tra~n1r..·n1 .. ( ~;1dai..: ar.d S;1d:11 .. · JlJS4: l.ulh.,·iJ...1w1o· et 

;il. :?.00~). 

HicL.:.,on :001: R;u.llon.1 :'1kJ:'). 1 hr..· ._-._.¡¡ t..":!odt: .::;ut hr..· ;11r..: .. 11.:d hy µamn1.1 irradiation ;it Gl-S 

\\'t' "pccular1..· th.11 thc l>S:\ rcp;1ir " .. : .. ·111 .. "' h1d1 .ue pn· .. c111 in 1Ul!'l<1Ce!>todr..•' :tre ctficicnt 

lor p;.irti:11l!' rc:-tu:111~ tlH.' .1hiltl!- In t.."\a,l!•n;I!<.". hut not to dirl!'ct thc dcvclupmcut frorn 

fur ccll prolitcrauun. d1ftcrcnt1at111n anú 1ncr.1ho!i.,111. ti<.·i:..:on1c o.1lh:1.·1cd to a C1..llt.,,iderahle 

deJ.,:.TCC. 

Diffcrcnl fa<.·tor .... hJ...c thc :-i.-c •md il).!<--º ut lhc 1nct<1r..·c.,tvd1..· .... in1munc rc:-.pon.,c nf 1hc ho ... 1 

(/\luja and V:trga .. JlJS~; Pcrc.--Tonc~ et al. :'Oll:.?.), agc nf infc..:ti<.ltl. ho.tndling during 

c""pcrimcnt., and thc dcgcncr;.itivc and dcvcll>pntcntal phit"'C!'> ..:uuid i111lucm.·c lhe c.1p<lcity 

of 1h..: mct,1i:..:c!>olOdc:-. to C\'ag.inatc. In ;1ll cxpcrimcn1 .... only vc.,iculi1r mc1acc.,todc:-. wcrc 

collci:..:tcd lor frraJi:1tion. 
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T. ~o/ium mctaccstodc!-. \\crc recovt:n:d fn..1m ham..,tcn. al :!I <lay'> p<.lst-infcction with 

inadiatcd and non-irn1dia1cd parasitc ... In thc conirol ... IUflC\\·orm~ uf !'>evcral ccntimetcrs 

wcrc llhtotincd. In con1rn:.t. in thc in;uJiatcJ ~roup. only ~colicc~ of 1 nun "ere reco,.·ercd, ns 

M:cn in Fiµ. 1. 

11 1:. 111tcr.,; .. 1m¡.: Ju Tlllh: th.11 th: .. : 11u111l,cr l•I ..... ·oli.:c:. n.·<.:lwcrcd fron1 thc ha111 ... 1cr!' fcd \\ith 

1rr;uJ1ah:U n1 ... ·1;1,·1..· .. 1ud .... ., ""'ª" 1..: .... -. tli.111 1h ... · 1nin1hcr ul tapcwnrn1 .. 10 thc non·irrou.l101tcd A:roup 

( 1 abk ~l- In all c:1 .. c-.. it can h ... · -.n._-,,cd th;1t ¡.!hl\."1h :.topp1..•d ~t llu: ncck 1.unc; ouu.J. in thi-. 

JllllC, !-!,CrtninatÍ\c :1 .. -.w,: h.1 .. b1..•cn dc.,.,:11bc-d 1 :-..t ... ·r..:11.1111 ct ill 19lJ7 J \'l."h1cn couid he thc tarµct 

(Table 2. will appear hcrc. See end of document.J 

Thc~c find1nµ .. ind1 .. ·.1t<..· that irr;1diatn'n inh1hit .. tln: nnrn1;1I ~10-.. .. th 1.lf thc p.1ra~itc fro111 

thc larval tu 1tu: a .. lull ''"!!..: and th ... ·~ are in ;u.:1.·nrd;1n<..·c: -.. .. ith thc 1.1h~i..·rvatiun .. rc:ponini: thc: 

u..,1..· uf dn!-c~ ul lJ . .:!--0 4 i..<._i;. ( \'c1 ... 1cr t.'I al. 1•rf11; Fl1nc:-.-PcrcJ' et al. l99fi) :md uf 0.7 kGy 

(.·\luja et al. llJlJJ.) lt ..,¡h•\.\" that irradiation !Hll l'nl) i...lc..:rca:-.c~ thc C\a~ination of thc 

mctacc:-.!odc-.. hu1 Íl ha:-. a J..,,, !h..: clk..:t llt n.:du..:iny. thc ..:ap.1~1ty •lf thc !'>..:"nlii:c~ to HTUW in thc 

inteMinc ot thc h.1111-.1..:r ... lt i:-. p1.1-. .. ihk th;..at -.un1c .. 1.-olicc~ dii..• bcfnrc 21 da;.-. and. as u 

..:.,n.,c4ucr1t.:c •• 1rc c1c..:tcJ \\Ílh t...·..:c-. 01 d1!!c-.tcd h;. thc hu-.1. 

Prc\'iClu~ ;1utho1~ p1op•l"Cd that 1rr:1dia111.n inh1hi1-. thc ;1hilit~ 11f cclb tu di .. ·idc and thus 

form llCY. prnf_lntti1.h (\'.:::r .. tcr ct ;11. 1'176). l l1.1Y.c\.cl. tl1c rc-.ul1-. of this rcscarch "'hº"' that 

thc lack of gro'-'th co.tn he attrihutcd In an apoptntic p1·ncr.! .... 

lt ¡., iin¡hlrtant to con-.idcr th:~t thc 111 .. -. ot dnnn!!,crncit~ nnl'.)o rcquircs thal 1..·cu~ siup di\itling. 

not that thcy 1.·c:1"c to C"-i"t (Hcald 1997). 

In ordcr to cxplain thc pl)~~it'ok hiological mcchani-.ms that ¡¡re rci-pnn~ihlc for alh'cr-.cly 

atfccting ttu: in vitro c•,.~1~:.ina1ion of thc mcwcc..,todcs and thc clfcct un thc dc"clupmcnt 

TES1S CON 
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frum mcwccstodc to wurm. in thc h&1mstcr modcl, \\'C dccidcd to dctcct npoptosis. using the 

TUNEL US..">ay ami l>NA gel dcctrophon:si!.. 

DNA frugmcntatkm was cvnluuu::d with thc TUNEL a~o¡uy. This tc:chnique allows the 

dc1cction of 3' -OU cnd!'> of D!":A. In non-irradiatcd und irradiutcd T. so/íum mc:-taccstodc~. 

nu .. tati!'>tku1 diffcri:ncc wa!> fuund in tlu: numbc.:r uf fragmcmc;:d cclls (Fig. '.!A). 

o 

o 
oha .. · lfl-'d1 .. i.:d 1. D l·r.1~nu.·n1 .. ·d .. ·dh ,,h,cn.c,I 111 t.1pc"1 ... ••rn1' (f>/.1d .. · Ct•ntt11!);1111.J -..cnhn::. ( whir .. · 

1rt.1di.ttcd) ut•1a1ncd 11,>nl han1-.tcr-. .1t .:'.! ....!,.~., po:-t·1111'.:1.:tuir1 ·'\ .. 1-.11 .. t1•:;1I .. 1¡p1111...-.111c .. • "'·'"' hlund 

1f'=tl.tll) 

\\hi.:h , .. a gcn¡;111.::1lly pr·•~r.1111111.:d "'·'~u! .:c:ll tk.1th. /\poptu"i~ i:- not only induccd hy j::muna 

irrad1•1t1tn1. 11 .... thn .1 ph~.,ll•l"¡..:ic1! prP..:c.,., 1h:1l ¡., :,: .... cntial tn1 thc dc\·clop1n1,.•nt ot norn1al 

ur¡,:ani._m.,, Thc "1 l"'.'-.il:.L .1 .... a~ .. :.11111<•1 .. h.,1111!-!,111.,n h..:l\ .. ccn phy ... i11ln¡.!i..:al and nnn·phy..,1ologh.:~1I 

:1pnph,.,¡., 

fL':"'EL !.tbr.::lm!-! \4~ ... Uc..·11 .. ·1.·tci.!. 1nd1 .. ·at1nj:!. th.: ilthcn..:c C•f n:-..:/\, fragmcntauon. In (.:llfltra~l. 

thc ....:olke!'> tn•m irr:11 .. fü1h::d brv:u: C'\.hihitcd C'\.lClhi\c n:-..:~'\ trag.111c11101tion (Fi~. ZB). lnitially. 

it w:1' ª'"'umcd th:1t thc ioni7in~ r:1d1ation inUuccU :1poptl1.,i!>. "hi1,:h thc..·n occuncd rcl:1tivcly 

quid.ly (\\ithin hour"') aÍlcr inaúi;llnHt. A d:t~ .. ilic:11iu11 nf mou .. i: (.:Cll' \\·a .. cvcn propthcJ, 

di\"iJccJ into thrcc c;1tcp.nric~: ( l) r.1pidly dying ccll linc ... whit..:h <lic in 1 - Z h alter irnH.h•llion. 

(~) imcrmcdio1tc~ that c'.\.hihit apopto!'>i" alter 13-17 h an<l (3) ~lo"IY J ... ingn·ll .. \\hjch !IQ[~TJ!O 

' TESIS CON 
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upoptosis at 24- h or latcr. Thi~ phcnomcn1.:m of slow apl'l('ltosis i!'> tcrmed dclaycd upoptosis 

(1-leald IIJ97;Verhcij and Bandink 21100). 

In sorne lifc ~yMcms, upoplll~is c<m rn:cur :!U Ja~!> 0tlh.'I írraUiation. The tm .. •chani~ms that 

produce thb s1ow cfkct an: not tot;:dly um.Jcr!>tu<..ld. 1 k1"C""·cr. sume c..""1ridcncc that foctor<> m •• c 

the librohla~t ~ronth fal·to1 :and C"pidcrm;.il j!h.l\\th f;:u:1or can ..:ontrihutc to 1his n.:t.ardcd 

cífcct has bccn rcportt.•d ('Vcrhl!'ij and B;irt..:link :ornl) 

lt ¡., rdcvant 111 m1tc that apnpto~i-. ._·;¡n uci:ur 1.ncr i..Jitkrcnt limc-!>calcs (minute._, hnurs. 

d:1y!>); anrJ. durin~ thi~ pt:ri11d of litm,:. 1 h1..• irra..Ji:u-.·d c1.:1J ... .. ·:1n havc om.:. t"'º nr more mitutic 

1..·ydcs ( Hcald JIJQ7. '\'crlu .. ·i1 ~t111..t B..1rtt:l111i.. ;:'.(100}. ()1n.• Pº''itilc.· c,pl.mation ofthc diffcrcnccs 

in fra!!,nu.:ntcU r.::c:IJ.. Uch:l:h.·Lt h~ ·1 L·st.:L l .. n lhr.: .... :.llii:i.·!'. ;.11 ~l i..1:1y1' l'>1.l..,t-111h.·ction 1.·an he 

attrihu1cd tn thc phcn•11lll"rtl1n 111 dd:.~cd :ir¡ipHP•i' 

D:".·\. laddcr p;iucrn "'"' ;1., Jr.::ti.:1.:tcd <llJ!~ 1n ... :oli~·1,_• ......... how11 in F1g .. li. Thc TUSF.L a!'.!<>a)'' wai. 

pu!-oitiH: lor 111 .. · -...,,:oiL..:c ... t1H.l 1hc ~'.CI d..:..-ir.1pl11•1..:..,1 .. c'lubitcU thc l'.'-pi<.:al I:>~A fragtncntation 

F1p:. 3. ln1 .. ·r:-il1ll•··•"•111.1l n-..,;."\ !1a~mcP1.1tu111. 1-mc l ~•ln-ifrmJi.:.uc-J m..:-t:1.:cl'otOJc D!'l'A. la11c ::! 

nt..:t.11,c .. 10.1.: }J .... ,.\ 1: ... 11 .. ·J ·•1:h 1i . .\ i.,.(1;. t1n11m.:J1.ilc.:ty ;1ftct itt:n.ti;1tion), l:1nc ."l ns,\ (lhtaincJ from 

f>S/\ •il ...:,1!icc.., .,t.1:1inc.•ll :1t 21 J .. ;. .. pu .. t-1nfcr.::uo11 .... ,1111rraJ1atcd 1111:ti1cc .. 10Jc ... !\.1l1lccular "'ci.:h1 

.. 1and.1rd .. are .. 1io .... 11 in fanl· S. H.c~uh-. ;trc rcpn:-.cntilHH.: ui fc.•ltr 111dcpcni.lc11l c.-.pcri1ncnti. 

1T.S13 C:_.J 
FALLA. DE e· ··-'" \ . . . . \ IO 
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Thc uligonuclcoMlmal laddc.'!rinp. palh:rn i!> a hidlnrnrk of :1poplo!>is and i!> a biolop.ical cffcct 

m .. !'>ociatcd with gamma iTrudialion. Our nb!>cn·ations Cl.lincidc with thc DNA fra,:?mcntutiun 

pattcrn obrnincd from lA~ishmm1ia am.:ut>n~n ... ; ... l Barcin'>ki and Do!-> H.ci!> t 499). whkh U!,!ain 

!>uggcsb that apopto..,is b a lli~hly r.:on!-crvcd n1r.:chimi .. m hct'"cc:n 1111._ono· and n1ulticdlular 

Until now, thcrc h;a .. ·c h..:c11110 :-tudi..: .. that !'>hll"" \\·hat g.cnctic pro~ró\m could orchc!>tr;1te 

'•ital proccs.-.cs likc: cdl dhio:,ion, d1tf1."n:ntia1i1in •1mJ .1¡ll1ptu!'i" in T. .. ,,/ium mct:.u:c!>tndcs. 

The !>i~nat tran,Ju.:tion 1,;:1.,1..·;1d1..·.-.1h;u l:t11t!>lltutc tl1t: lJ!':A n .. ·pair mcchani .. m~ are :rnothl"r 

in1portant ticld tu l•c 1!'-flhlH,'d m T. _ .. ,1/rnn11ne1;11;1,,•..,huk,.. Thcy arc nccúcd for undcr~tanding 

thc ba~ic hinlo~' •ll thc para~ilt:, 111 l!ídc1 ''' dt.""1).!11 cflL•1.:l1\ e !'>l1;1tc¡.:.1c ... hl t.•r;Hlii.:atc it in futun.· 

and p,1!'>.;ihly to u~c thl" p.1t."'1tc ª"a 111111.h.:l <>l!!•tlli"m 111 ... tudy 1.1dinhi11!11~;. 

.r\. pro.1 ... ·tit.•-'I ;1pph1ach ot th ... · rt.·11u1tcd 1c ... u1t ... ¡.., h.1-.l.'d •ll\ thc t;1.:t that hH1d i11adin1iun 

tcchnnlci~· ha.., thc Jniquc p•1t.:nti:1l 1t1 bt.· u .. cd a¡..:.un .. 1 'L'\l.'r;li pa¡;i..,ith.· 1.-li ... 1.-·a ... c" th<.'11..·,111~11tuh: 

a hc:.1lth n ... k anú ;.1 ••H1ri.:c ,,f c~·11111•111Kal ¡,, .... .,i.: ... ( t:rl•.1111 J •¡:..1•. F;tr~., ... 14:-iS; ="•'rthr1..1p-C'lc""c" 

an<l Shay, ~(HIO). 

\\'e cnnf1rn1 that g.u111n.1 1rr.1r.11a11,1n inll1b11 ... 1hc .. i..:: ... d,1¡uncnt 1•! tlw T . ..,.,/iun1 lar.al :-.tagc 

into thc infL·..:tl'l.C ;.iduh l IH;1,•h1rc. 11 ._·.in hL" rt.·1.-·01111111..·ndL·d ;1 ... .in 1..·tl..:c1ivi.: illtL"rllali"c to 

coutrol thc U1-..c;1 ... c l \'cr ... h:r 1.:t ;1\ ¡•1-fl: ·\luJ.i L'I ;d. l'N."J.. Fl,11c..,-P..:n:.r t.'l .11. l9"H•). Y.hi.;h ¡.., 

..,tratci;k~ th.tt t.'\Cntu;t!ly "" 1ll ú1n1nl>utc to 1.:r;Hli..::,11.; thi.: p.1ra .. 1tc 

Thi" i.tudy. in .,L1nn1ar;.. ptt>\ hJc-. C\ Hkn ... ·t: lhat ;1p1>pt1,...1.., 1 .. ¡u 1..•..,1..•111 ;.1n..J coul<l he indu..:cd 

by J.!amma irr.u..liat1t111 ut ltH: mcta ... ·..:-.1",k" 11! '"/'. ~o/i11111 Futurc.· ... 111úii..:~ 1110~1 he pcrfonncd 

Ac:knowlcdgcmcots. Th\." allthor:-. tbar.k thc ln1crnati<..lllal r'\lomic Fncrgy Agc11 ... ") and thc 

Con"CJO S;u:u111al Je l ·u.:nci;i y Tc..:n11h1gia 1 CC)t--;,.\('y l") for finam.:ial ... upport through 

Arant ... 4UU "3' lll·5-:.>54 IS-B and G;!.,5.ll.55 :\l. J h1: ;1uthor ... 'l.\.'i"h to ~u.:kno\.'olcdge thc tcchnic;al 

"upport uf Aurcliann T•1rrc .... G;irc1:1 ;md ~L1rihcl Sictu ~111d thc.~ -..cholar..,hip pro ... i<lcd by 

CO~ACyT fur lhc 1.F.·P. Spccial thanl..!» are rJu1: to Jo..,c Juan ~1ilni11c.-: ~taya PhO. for hi-. 

hclp ""ith :.l<.1ti:o.tic:o.. Thc C't.pcrimcnt:o. ..:;uricd ou1 comply ""ith thc currc..·nt law!'. of ~1éxicu. 

r 'l'LSiS CUN 1 ~ALL/\ DE C..:.· JEN 
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¿Es la muerte importante para la vida? 

Is death important for life? 

Abstract 

l':1•,.:.r.111•11h·•l • 1·ll .. tc.1th t.tp1•ptl•-.1 .. : h•'lll' a1t tht.•010-.1 -.tudicJ plh·fhJOlt.'lhl 111 lhl'l.Pl'\h.·,t ut b1un1t.•._ti ... ·.1l ~.:tl'lh•.: 
l !i.· rvll·•.11l••· 11l 11 , ..... u¡•p.,rt..·d b\· th .. · 1,i.:1 th.11 '"'t.'V•·r.11 ... 1i .. .._.,1~.- ... o.vhH:h '-'1nild .llh.•...:t l""Plh huni.111 ¡ .. ,·1ng .... tnd 
.1111nl.1l-.Jr1.:.,1u .... ·.J b\' .tllL'f",llh•n .. nl 1h1 .. pl1\'~H•lo~1c.:il n1l:i:J1,uu~rn i1! 1 .. h_•,1th In l.u.:t, ti,.., prup<•-.1.·d 1111h1-. .. tia..1' 
1l1.11 ''\\" lh••til tht• .._•,1-.1t·n.1.• 1 •I 1~1ugr.u:un1._•d Ct.•11 dt.·.1th. !ih.• .1~ \VL' 1-..nov.· 111 .. _>\'I.", ,·,1uld IH.•t b,• p11-..-.1bl1.·· I fH· .11111 

• •! 111! ... po1!-"1.·r 1-.1,, pn•\·i.i.._- .i .i..:.o.:nt.·r.d 1••·1.':'\"ll'\V .1bout pr••,i.:r.1tnnit·d ,_-.._.11 .. lt.:,1th .• 111.1 • .i .. , • h• d1.·111H.' .1n..t -.l·un .. · ,, .. 
"n·n 1· .. •g.1!.1t1•111 .-\llL'r.1t1.,1l'• P! },r,11:L1111111t.•.J t.:t.•11 c.h•.uh .. 1nd lht.• :-t.•i.1tu•11-.h1p \V1th .J1:i.·i.·111 d1 .... ·.1-. .. ·-. .irt.· .11 .... 
• h· ...... nh,_.J_ .... nvlJ .1-. th·· 111 .... 1 L•ll1lllH•ll lL'L'hOILjllL' .. l•• ... i .. ·IL'l.'.t pcc•,i..:r.1111n1vd Ll'll t.h•ath 

h.t."\' \vurd!o: \l'Ol'TO~JS, PROGHA:\.1:\.tr:n CFLI. DL\ rll, REVIL\'\. 

Resumen 

FI :"n''ll ,.,~,, .i .. nH .... ::-t• , ,·!11 .. ~r ;,r<•.:::-.11~1.1d.1. I' ·'r'Pr'l"'1 .... , . ., .h.tu.il:nl'lltt.' uno ,t,· J, ... 111.t.. L·-.1ud1,1dl' .. t.'ll .. ·! 
•. 11~1~,,' d: l.1 '..·1":~'L''"li. :n.• -.1i 1:11~,,,rt.Hh 1.1 r.1..J1t..1 t."Il L!ll<' \ .1n.1-. t.·:li1·rnll:d.1.J, -. . .¡u .. · .1h-. t.111 1.1 nto .'ll ht.•111l~fl· 
, · >1~1" .1 ¡, ... 11:i:n.11,•.., .... n ..:.iu-...1.J.1-. }''':" un..t ,1ltt.•r.i...·H •n •::1 L·..,tt.• nh·,·.1n1-.:110 11 .. 1• •h•¡.;1 .. n t.1n r .. 1,•\,111tt.'. .1 t.11 ~r.hio 
.¡l1t: "In 1.1 ,•-..:-.1v1h1.1 -.t .. , ..... :.·11":~11.:ll<> 11 ... hil,•t-:,1~·"· l.1 \1.t.1. ,·ur11.1 .Htu.tln1 •. :n1t: -.v '-"ll•••t' 1i.• .. ,-n,1 po ... 1bJ, •. El 
1 · ,,,, •-111 .lvl ¡.'10.· .... ·ntv t:.tt".11• •e .. dt.•:1nir "' : .. ·non:vnt, .h· .q.~npt• ... ; ... d .. ·-.:ril•1r. "rn• • .. ._. r.._·~u!.1 \ d.11' ,·u .. ·11t.1 ,h· 
. .J.;.irt.1- Lll: .. :r:lh.' ... i.1.JL'- • .HJ-..h .. i.1-. r<'t -.u ,JJlt.'!'oh"itH\. ,}-.1 ,,'!;)O do 1.1-. lt. .. 'l'.llh-•1' ,1t' dL'!l."l.\ l\.11\ 

l'.1l.1br.h .-1.n t.•: .\POP J OSIS. :\1L'l.I{ 1 [ ( ELt;l...-\H. PROCU..-\:\.1/\D.·\, JU. \'l~IO~. 

lntroduction 
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,.:.r.1n1nu•.J .:1..·llul.u- .J1..·.1th 011..'.111 ... ,.¡,H:1..•, it .1lh•h·:oo tlu:
b.1!.111.:1..• t.1b1._• ......... 1bl1._• 

1 ho.• pn.• ... _•nt .. tudy l''l'l,llll"' th.· ..- .. ·llul.1r do.·.ith rh1..•· 
IH•llll"ll•>l1 l",IU ... ,·..i by .1pnpi.1 ... , ... 1nJ J .. ·,.crib .. •,. '0111.:' llf 

th1._• n1 .. ·,·h.:in1 .. 1th th.11.1r .. • 11n ••h.1._•d 1n 1h "-''•'CUl11•n .111d 
n•¡.;ul.llull~ 

What is apoptosis? 

11 i-. ,1 n1,·,h,1n.-..1n th.11 , .. p.1rl ••I ú•llul.1r h••nh•o .. 1.1 .. 1,. 
.Hh..1 ,,.111\ ,,1\ 1•d in .... ._ t'lll .. -.1u..:h ,, ... -.. :iul.1rd11i.·1 .. ·n11.11111n 
.1n.l 1h,·.t,·\ d·•pnu•nl ••I d1\ cr-.•·••r . ..:.1n1 .. 111-.' th.11 l•o•h•n~: 
t.•d1ll1._•T"1._"lll .. , .... ._11._·-. . .111d 1 .. tho•a·h•r···, •11-.1d..-ro..•d I<• h,l\ ... 

l•,•1._•11 l'r .. · .. ,•r\ 1._•~I ... 1un11.~ •'\ ,•luta•L' 
11 1-. h.ih'"" th.11 .1un11 . ..: 1!11-. ¡'í•'••• .... ,-,.¡¡, .h·t1\1._"I:" 

l'·lrlh"ll'·'" 1111t• .. 1r .i.-.11h "h1•11 ,·,ltr-. in.•~, •l1l ,l ,•:<.'Tl1._'l1.:.1lh 
10..·~~1l1.11<.•o! ¡.•rP¡.:,r.1111 • 111 "rd1•1 '" 111.11111.1111 ._·1._•Uul.ir ,.._. 
:lt·H·,11. ,in.! ,-,,11-..«~Jll<'lllh ~·r,·-.1._·f' ,· 1¡-.-.l1•· ,1r. hit•"• !U!"t.' ' 

L",•Jt .. ,j lt" [•\ ,1 !'•'!'!< h!-. .!111111~: • ._ .. : .11 :i j.'r• ,,_., ..... , ...... u, h 

.1-.1._·n\l't;-. 'lllo. ..i<'\ ,.¡, ·~'!11l'!lt .1 u n1i.~: n~< irph, •¡:•'!"'"! ... 111,! 

1!l .i.!11!t -.1.lf.'-"'" du~ll'.1: th,· t•"l't.'H.1'., •T 11-.,.u.·-.. ,, .. \'- ,.¡¡ .1 .. 

.. 1unn~ th.· 111111n111._· r.· .. ~•,•n-..,· 
lh .. · tt·:-:n .J~'•'P\.•-.¡ .. 1.;.•• ... ·¡•.1r.11t .1n .. ! :·: ........ 1.1ll• \,.1 .. 

1'ª'1'" .... ._: .111,~ t"ln¡•l,•\ ,·d tll ¡~:-: \\ llh tn1· ¡•ur¡•, ... ,, "' 
.. i.-,.. .. nt•111,: tht•,h•.1th 111.11 \' ,, .. ••t•-..,·n.,"! dciru:_,: .. ·11ü'n. ,,n:, 
._h•\d•'Pl1'"'"· 1:1 ht·;.,111. h'O.:<'T"'r.111.•:1 .n;.l tli<' 1el,1tl"ll" 
h1pl'<·I'-'" <'•"!l pr• ·~t1.·r.1ti. •11.nid .!.-.1t!1 tn.l\ ,., 1 .. 1,·d 1111n .in11._· 

tuni.•r 1n .... 1..i.. :ll.11 t .... !11i.·1'T! ::-.-111 t~•.•t •\ h1 .. 11 i .. 

.. -.:u-...-.J t'\ !!ll>'-...1,.1t1.•n-..1n,: tn •• ·c.1,:1 ¡-.11J .. -.,•¡.!lt."'-

l h•'<•l•-T'\ .11,, '"'' •! ¡•r, •.::.111•·~1,,._:,.-.!ul.1r._:c-.11h (.1i'•'i" 
¡,,.._hi '", .J!"T1..·.! l'.i.·;.._ :11 tlh· l•t'>',!:ll'I:~,.: ,•: \]~,· '-1' o<'!ltl.11"\ 

\\ ht.•111! \\,1-. .. l•._._.,..,, d ll1 t.'\l1t"T'\•' .. \\!1•"!<" ll \'-,! .. .!'.hTj.'rt" 

t< • .. ! ,, ... 1 !u· ._·);:~':1~.1: l"J' '•: .. -, ·n .1: :· .-,.;; t'"i •ui.it:.>:i .. ! !· .. it 
-.h,n .. ,·._: .it,~·n.H . .'n .. l! ,,, ,, .. n t 111't.; : l t-· h !i,·n i l.111•:,u:-· 
~:,·r.1n,l l •"· • · "i•h ·1~1.1nt:t.i:1\ ._. -.!~1 .. :1,· .. ¡r~, !11. i-...,·:: ,.:,,~·: 

1 ""· .i,·111.>·1-.!r.1:.-.l t!:.11 .lf'i'~,.,11~·.1t.· ' :" 1 •'f :h •• ,,.l. 
~.,11-.. .in.! '"•':.':i.·u:,•:~· :c•rn,._·,! ,: .. :111.: L"ºlÜ'f"\•'>.:•":)t' ... l, 

,1:1•dl•,·1,•r,·t•1r.h -..,;,.,t'rth!';, ...... t!1,·1·a.:n:.-:¡..,:,.::,-: · 
!ht.• rrc•p<'•,l! tJ•,1t 11~ ! h1-.l\ !'l' 1 •! .._!t_·,lfj tlh• ,-.. 11-. \\ <'1'"L' ,1,!I\ L' 
p.1r11,-1 i'·1!1t ... in..!: ~1.11 1 !i1 .. !':· .,, ... ,. ,, .i.., ·: \ ::.il n:1r, ·r :.nh-•' 
l••r !h,• ~ •r, ... .._.r, .1:i- •n, •! !ht· <t•llu .. 1: .. 1 r,1, :~:: .._ . ._,: t:h· ::-.-.,i.--. 

l'r.'!.!f,lfnrii,•..:i ,,,!:~.l.1r .i,".1!h ,•r .l~'•'Fl••-.1 .. ~1,1-. l•t.•t.'ll 
,J,.,.,::L-,•,: 111 th.- :'.11~.,1,-.!,·. ;,··; . "·.1.··~ ,· .... , ,,

' ,,·-.;.Ph !!:,·-. !1~1111.1:1-. .1n .. i ;'l.1n1 .. 
·\ ~~r.-.11 '.1r:.·tv ,,, .. :u.l1._·,. d":i'-· :n tJ'I .. 11.-:.1 .. l;.:;..:c•! 

th.11 in .1in• ..... 1 .1;1 ll1n:1.11' .. ._.¡¡ .. •'1'"1•' ,-_111 •n:.l th.._· '"'T~-;.-:t\ 
"! un.J.·r!:"111~; .1;•••p:,• ... 1 .. : • 1h.11 ·n turn .1[l,•\v-. u-. f<> 

""l'I'••~•· 1!1,1t 1:11 ... ;.'h,·:1 .. :1-.·11,•11 :1.1 .. 1 .. ,.._.11 .1 .... ·Uul.ll 
! .. ·..-,·! r'-'"1-'•''''"''-" ._-:,·J!t·..l 111 ,,r._!.·r i-• l•1· .lt.l1\·,1i.: .. ! l"\ 
1ntr.1 .. 1._•lll;l.1r .1 ... \\ ,.:¡ .1 .. t'>..tr.1t.:L'J!ul..u -..1111~ul: · 

Death against death 

1 tu·r._· ¡-.. .i l:""P•" PI Lto..·.1:h .:.111 .. •d 1it·.-r ..... , .. th.it , .. 
.. ·h.lr.ll.ll'rl.l'l"d b~ tho.• :,1,t th,11 H 1,. IH•I r\.'~Ui.110.•.J b:" 
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te- c .. •lul.1r pro,.:.r.1ni.t.J..1. J., '-·u.11 P•'rllllll' '-Jll•' o..•-.i.· .-.¡u1-
libnu ,.C",1 ¡•1• ... 1bl'". 

El pr.._.,..._,1110..• 1r.1b.11t> o..•,ph .. :.1 .. ·I !t.'lll'll~t.'ll•• .. t..· nnu·rt•· 
i:o.·lul.1r por .1pupll.,..,1., \" d .. ~,..-nb .. · .1l~:un._, .. J.._•¡., ... 111 ... .._·.1· 
n1-.n10 .. qu._- .. .:- 1n\ .. ,¡u.·r.111 t.'n ... u t'l'-''u .. ·¡,,n \ r,·~~ul.1. n111 

¿Qué es apoptosis? 

L-. un n1 .. · .. ·.u1:-.11i.• .. ¡uv h•rnl.i l"'ll'-' .t.._· ?.1 !h•!1l•"'"t.1-.1 .. 
.. ·.._·Jui.tr y•!'ª' ._ .... 1.1 1n\ .,¡u .. ·r.1.t,, •'!l •'\ ._•1:!" ... 1.11.- ... .-Pnt<> l.1 
d1l•·1 .. ·11 .. ·i.lt.·a111 ._.._·:;..l1,1r-. ,.: .. h•-..11 ~,,11 •• ._i._. d.-. .._.r ... ._, .. p1· • .:.1-
n1-.n1 .. .,.; · p1•ri..·:h·-.a•11i. ... 1 d1 .. t:l't.1._, ... ¡. ..... ·~·a·-...1•"f ¡,,,.·u.1\ 
-...- ,-,,n._1._1,·r,1 ,.-.,,i11t1\,\lllt.":t:1· •••n-.1·1\ ,\,iP 

'.°'t' -...Ü'l' •lll•' •'11 1._•'-ll' l't,, .. ·.._ ... ,, l., .. .-.-1u;.1 .. p.1r11.-1p.1n 
,1.., ti\ .11111..'nh· •'11 .. u nHH'll•" .1: ~¡,., .1r ·' ._·,1t•,, t::1 pr••.o..:r.111~.1 
:-·.<'11<•11,·.1nn·111.· r .. ·.;u!-hl,•. -· ~. >n l.111n.1ll.t.1d d•· n1.1n1._·. 
11.-r.-. r .. -.. :.1111l•i..• .... ·itil.1r •Hit' t"•'r • .-11-.1·.-1;,·n .. 1.1 ... un .. t.'T\ .1 

J.1 .1r~¡u!h'lltn.1 d•· ¡,. .. t.·1id," 
1 .1-..1..0..·h:J.1-. 11nn·1._·1· ~,,,r ·'l"''f"!.- .. 1 .. ··n .1l.~u11.._ ... pr.,, . ._._ 

.. ,, .... 1•:1~" ,.J ,j,· .... 1r1,>il•' t.'111bn,•:1.1r1<• d~;r.H~t.· !.1 !ll•'rlll· 

.·~··nc-..i-.. :" •"!' ··t.1¡.".1-. ,l<...it1!t.1-..t·n ,,¡ .,.,·.1:~1t'1"d .. · 1.·1i..J.• .. \ 
··n l.1 :.·-.¡..,:a··t,1 11111n111.· 

l·'. lt r'l'l!l.- .lp••~·l.' .. I" 1.;~'. --..,•p.11.IT :" ;•:.-•:• ~»Lo.•1) fUl' 
t•r,•~·u._• .. :,•' l.':1lt'l•·.1.:l..- •'11 !'-·-:': ... 11 ,.¡ ¡."l•'~'••-.tto ._:!._. 

,¡.. ... , nl•:r l.1 !'~'1,·n,· ,¡lu· .. ,. <1t• .. ._·:--. .ll,.1 ...Íl;r.1nh: t:"I do.· ... 1 

:r.•!l.• L'lllt'rl•'ll.lrlP "-'" ¡,, r··~~··rH•r.1.-1 .. !1 /lt_·~·.111..:.1 \ 1.1 
r.-!.1.·i.,n •'l1ll •' ¡•r.•l:tlT,h "'" \ •1111o·rh· ,.,1 .. 1.·nt•• •'ll 111"
.t._-:, .... d.- :uni.-~ .. ~ 1n1Jrn.• ... •: · .in.·1 ,•ntt• ,, l.L •!l.lt: ,..._ . 
,1._·.1·h>l\,l ~'•'t 1:1:, .... , ... hl•llh""• \ .l.O.:lJ:1,1-. ¡~.ll••h·~:1.1,. 

L.1 .. ,,¡,._,•t\ .. h-1»:~ ..... :1· n ,;;,·rt.- , .·li; 1.ir ¡•r • .,..:r.11n.1d.1 
"'"·'~'t,. ...... , ... ,, t<'l1'•"1Li:' .1 ~·n11.1:.·;.- ... ,h·I -.1~1" '-l'
pr.h·t1 .. 1,l.1L .-e 1._•1nl•r:.·1~._- ... ,.,~ \" .. .-.:.1i.·-. ... ._. inll·rpro..·t~· 

•• •111" :.1 .-:11111:1.1 .. i"n ,j.- .:,·11.1 .. l'"l•l.i .. i-•11.· ..... ·.·1111.11 .. ·-. 
.¡.a· i.'lt.'·•·:~1 .. ü-.1n .l~,,·rr.i. 1<'ti.·- -.....;,, 111.- .. ¡11.> b.1 ... :.1 !•14•1 
~·u.::--:.!,--. 1-f.11Pl•L:r•:<''" i.;•\: ·,'"~,-,~.:d ... · .. , t:.1:11Jt.1tl\ ,, ... 

: ; ~ ~.~·.r: ~-l·~~·,·:1 ~-~ ::· ;1 t.~ ~::1'.: ,' 11'.: ~·: ~,, : ~: :::i .r_-1·1:,'. ~.' ,l'.: ;;~i;:r;: ~::\'~:11~:.-:~ 
... ! ti 1 .111 :, L1 ··111; •1 i. ·~:·· n •'•I"' ::~, '' 1.11- .1 n:. · .... 1.·! ::.1 .. un10..•nt., 
...,_p • ::1!•.1r•:" ._.¡ •1i._·n:.> ,f._· f....-! T,' ILH" :.'ll'P''ll<'r '-lU<' 

1·11 ._ .... 1,• ti¡·.• ... lt· :n~1<·rt. 1.1 .. .-·!:d.1- i'-11ti.-q~.1l'.11t .1 .. ::-..1 
in._·~~:.·\ ·!-h' .- .. :.· :.•1,>. ._ ... ,. ··r.i .:.- '.JL1. 11~''.-'"f!.111.:.1 p.1:-.1 
• .-n .. ~·r'..lr !.1, .. ~ru .. ·tti~.1 '' !;1 .. 11 ,l,· !,,.. :,.,,~:_, .. 

l." 11a1.·r:._· ,-, l:i i.11 ¡•r. "::.1::~.1.!.1 ,, .l'.-'"\ 'lu-.1-.. l~.1 ,,.¡,, 
.i.·:l:.1l:n .. ·:1~, .• :L'-.,:rit.1 .-:~ , : n.-1~._11,,,-¡._, ...._.;, :•"•:.: .i1:i .. 

···• L ,· .. ,· ··,, n~_. .. _._, .. !, .. li1:111.111 .... \ ;.-l.1nt,h.; ... 

l ·n.1 .:r.1:1 • •• ~::,· ... t.1J ..i.· • ·-.t~idi. ... <'!l , ... ¡, · .- .111·¡·• • -.u~:10.·r.·n 
o.jU•' <'n .-.1·.1t.1,!.1~ !.1 .. ~o..·l-11.i.. i:11111.1n,1••''1""tl· L• ~.1¡.•.i...-,d.1.J .J,• 
.. u~nr .i¡'• '¡'I••-.¡-. • · ;.- .-.. •• 1! l"'• ·nn .h· •LJ! '"l't.'r ~ill•' ~·-..i.· to..·th •
n 1 .. •11c • h.1 .. ¡._:,1 :...i.:i.1 r•'~'lH" .. J,1 .1 :1"'-" ,1._·ll:!.1~ .-~.-.1d.1 'l.•.1:-,\ ...... r 
.1t."tl\,1.!.1t .. 111t.•¡."<'..-, ... 1;•!Hll•• .. 1:~tr.1,.·i,i!.1r.·-.:" o.•>..:r.1 .. ~·!u:.ln•-.. 

Muerte contra muerte 

l~'l"to..• un 11•"'' .t .. · 111t.: .. ·~tl' .h·:-'h>t11i:~.1.J.1 no.· ... -1.h1--. '"lllo.' "l' 
..:'.lr.i..·tl'l\;',l f'l'f l'o• 1._•~t.H t•·.~ul.1,:.1 ¡.•••!' \.!t'n1._•-.. rro.JUt'h1 

TESIS CC.N 
FALLA DE OP.::.GEN 



~ .. ·n .. ·~ .1nd ¡ .. th .. • pruduct nf Ct.•llul.1r J .. ·~1nns c.:.iU?>t.'d by 
l"'1lllll~h.:,1l. phy-.u.·.1l Pr <.'ht.•n1h.·.1l n1._•,1n~ ' 

[>unn>; tl11., l'.'>T'L' ut dt!ó!lh, .1 :-t.•t ot l'.'l•ll ... 1n• Jtft.•ctt•d 
b'.\o' .1n 1ntl,l11Hn.1tory pn1..:t.• .. ?>,'' th1•rp I"' .1J.;n ,1 dt.•f;rild.1-
tu•11111 l1:"'..:\ .11lht.•11u..:-h.:.irl1·v .. ·l. but 1t 1 .. 111•1 ,1 .J1•f1n1•d 
r.1ttL·rn .1-.1•..:1.-ur ... in .1p••J•h1-.1-.. th.1~ , .. n1.idt• up (•t :?lltl 

t•.1 .. 1• p.ur .. it•••J .1r1<J l11<·1r n1ul11J•lt:-." · 
l )unn;:. ,,,t._-.11h b~ ,,._., r .... 1,.., tlu· .. ._·llul,,¡r 1•q.;.111 .. ·ll1•-. 

.. ,,·,·11 \..Hl .. lll)..: .111 111-'fl•.¡ .... In ···ll11l.1r '\<llllllh', \Vhh::h 

d •• , ... 11<•! ,,,, ur dunn>~·l!'•'Ph"'I'> ... 11· . .:._•1n th1-..·.1-..-tlu·n· 

1 .. , \ t••••l,1-..1111 .. - , . .,,"J'-·11-..1111•11 th.\l 1• .1\1-n111p.1n10·.J bv .:i 
r.•..fll«lllHl lll u·\J \.,>IH!ll<' 

:\ \,1ru·t\ "! 1.li.1?1..:1·· t·.1\ ,. l•o·1 n ,,.,.,.,,,,11 .. ·d \'\llh 
J1.-.1lh b\· lll'd,1 ... ¡.., \<>t e\.,,l111i'!. l.1-." ,1f thOhlt\C b.l
l.111¡-,· .• 11i..1 tl11•r,·1.,r.· ,¡,.. 11H·111t•r.i11<· p<1ta·n:1,d ¡-. .1h•·
""l du. t" ·' ;,," "'l!l•'. .'! ·\ 11' ·h1• 111.._r .. ·.1-.1111; 11 .. 
Pt'!llh",ll•1:•I\ 
, f ih' t1t1,i\ )'J,,1 .. , <>l dt'.1' 11 l'\ rH•<"f•' .. 1" .- .. 11 .. 1-.t .. •'I th.
IU-.1"1' t>I •ti.._ ,,, h·lll•·ll· :11.·1·ll·r.11i.• .. .111.1 the )u ..... L'! 

1n1<·~n!'\ ,,, th• ,,.¡¡ rn.-·11b1,111" .\d-l1th'n.ilh lhl'o-\'lt•

p!.1 .. n11< ... llh'l'l I• !it•.·:.ttL·c! 1:11,. ti,. 111t1·r .. 11t1.zl "P·ILl' 
,-r ... 11111~; .1r 1nt!.11111n.1t"r\ "'"\'•'11 ... · · 

lh•,1th l·\ •l!"'t'h'•l· , .. 1.~1.ir.1,h':-l.'t•..! t•'I. !nt• :.i.·',.. •'I 
ILl•··1.1t1<•11 "' .. ·ltti :,u 1~«11.·:-;.LI 11~1 •• ~ tq· :ni.·r .. :111.1! "P·tl<". 
"·h1. h ,1\ .. ,J .. tt~.· 1111i.11~1:T'.i"'!'" ¡.•r,,,, ...... lllr!ii.-rnH•r•· 
111 th1 .. t;, ¡., .>! ,-,·11 dt'.1lh :!,._· nr..:.1n1·!h· .. ~·r.1, :1<.ilh 
r.·n~.11n \\ !·, ,¡, .. h.•\'\ 1·\,: tht•\ 1n,1-. l'" .1!!,·r.·d 

111 ••rdo.·r t" .i. hit·,,· !11·· .1!•"•'1\Lc" "' 11ul.11nn1.11"'' 
J'í•'·._ .......... ,.,.1._1:1.1!i-••1 .. .>: 1:1._.,._.¡; J"t'n-•l'r.•n•· ... ll•' 1"1 
n11.•tl. .1nd •h,··•· 1·!1.l u¡.· :c>:n1:1~.>.: ,, ... 1,·:.1l.ir -.t11J1.tllr1•" 

th.1: 1n 1!1<1: :nt1·:-:··~ !1.n.· C\t.•¡>..1-:11:. n1.1t1·ri.1: .in,! 
1•r.:.1?ll'!Jl'-. ,.i~lo.•.l .1¡'••¡•:11t1c ~'<'...ilt"• th.lt n1·1,;.•ht'•'r!l10: 
l'.l'li· Pr r11.1 ·~··¡•h.1,:•·· ph.1..:,,,,-\ !e•-•·· 

; lh ,.,, •• :111. ... th.11 ,\f• , .•n~.11n1.·d 11' U~l' >.-. ,..,,nH"•lh.lt 
.1r1· 1•r, •<."lt::1 :;i. •• "'!, :n.:.1. :!.111 ..... : 1h.· ... 1 ::u:.ir .. :r1.1tl:1.._·

.a::-111 ~: n1·.-· ... 1 ... 1 ¡ .11 ~ n.: .1 p• •p:, -.¡ ... 1 ~,,_ .J, •v- ""' ri.1pr••'n 

.. '.'.h<' :h. , , : 1' .. :.1~ ,_:,,1~·p,•1-.,·n~ .... 1r1• 1•111l'..1n1'. .lt!t'. lt·..! l•\ 
.1 1.1 ·n¡,' , ,1 ;.- 't• ·~··.i-., ... , .i! .. -.i ._.1 •p., .. , .• 

:\ l < • 1!' 1:·" 'I' l'\ , · :~: 1!' ¡_,," t: t \ ¡.•o·.. , •I ,-, · I ! ... : ,.,lt tl 1 -, 

._!11•·:~1.11111 ,,,11.!.._·11-..lt;.'f°'. th'\ ··n!1.·a -·. 11· :h,• '·'"•' ,,: 

.1p< 1 ¡':.1 .. , .. 1~ h.1• .1·1 .1r¡•c-.ir.n~ .. ,· tll.1· , ..... 111!1.1~ t<' .i 1~.dt 

!l'<"'!l ••: ,1 r1.•r-.._• .. i1,,,. · ::~:- J,., .. ¡ll'l ,.,._. t:r ...lu1111.::, 

:H l l"•I• \'\ ¡,, '.<.' t h1· e• "1,h·n-..i!IL'f\ l• /11 llL h !ll••!t '"'!1' · 
p.1.-: l·ut ·,_._. !'c'n'"~··:~•'•'li" .in...!¡,.,. ... ..lt·n .. 1· 

1: ;. • \ 1...: .. · :: : : !-.1: t 1" r" .1 ro. 1-. ,. \ ,i 1 • ! l' r '· r, , .. l •o.• I\' ,.,. r~ 
.1¡..•,•o.•1.• ... ¡ .. ,u•J 111-, r.••1• 1!1.1: :1ni•: l•1.·-.1h.L•n 1111.-.._ .. 11-.1,h·
: ,J!:, '" 1r1 • •r.!1·r I• • u:i..:,•1 ... 1.111...l .lf'"J.'!.'~1-. .1nJ th<' ~!~lf"" • 
1.1111 ¡'h\ ~1"l".•:1c1l ,,,¡.. 11~.1: :! :1.1 ... 1 l.1t•k 1 t 

Death, architect of development 

• ~~ 1; ;~~- .. : ... ~; : t~ ~::' ~~ r ~·1 : ~ .• ~11 ~1: ~11: ~ 1.·1~: :~ ,..J ~·:~·,~ ~'.: ~ :': 11~~,;~ r,~1t 1 ~ :~._: 
~1r1 .. ·r,·11:1.:11:,,n •n,1tt1nt'\ .inJ ,:h•.llh. th.1? ,,,n .. 11tu1t• !ht· 
p.:.1i.. ,,1 th1•d111 .. -r .. ·1H1.i~;,"' pr .. ,._ ... ,.,. · 
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dt.• h .. •,.1onc.·~cclul.1n•~ f'Tc.lVoc.1da.,, porc,1u~.1-. l">1oh•)!.lc.·a-.. 
ti~i..·.i-. 1.1quin11c.1.;.•' 

En c..~tt.• t1p .. ., dt.• n1u ... •rtt.• ..... uo.·..-1.1 rcgul.ir1n .. ·nt1.• ,1 un 
, . ._..,n1unll.h.it.• ..:élul.1,. 111t.•d1.1nl•' un pn><.: ......... 11nll.1n1.1h 'n• >. 

t,1n1bn.'ll ,1 nivel nud ... ·.1r ..... d.1 lll1J..lt.·~r.1d.1..:1<'n dt' .\l1:-.... 
p<.'rll noc.•n un p.Jtron dc.•ttni.J11 .. ·.--.1nn 1.•n l.1.1¡...,, 1ph l,.1,., 1.jU<.' 
._.,. dt• 20tl p.1n•-. do.• b., ....... tpbt y .. u .. nn1lt1pl1• ... 

Dur.1111.- l.1 n1u,.rte P•lr 111.·<.·r1.• .. 1-., J.,., "r~!-ll\1.•i,.., ... ·lu 
t.1rc.•,. ,. •• h111 .. h.111. !ll ~lh' rru\ •••.• 1 u:i .n.:1111._•nt.• .. 11 ,.¡ 
voluni..·n .. ·1•l11l.1r.•{llL' 111.•-.u1.·1·do.·t.•n l.1.1pt1pt••:-1,.," .1qu•· 
•'11 l'"l•l •''1,.1 .. · un.11.· .. 111..io..•n-..1.-1<'!1 •ll•1p!.1,.1n.11i.-.1. ,,1.l•n1· 
p.111.i.J.i dt• un.1 d1.;n11nlH'H'l1 l'" ... ¡ ,,,JunH·n ,,•lul.1r 

L'n,1 v.111.·.i.1d dt.· ... 11nb1<.•,. ,. ... h.111 ,1-.1.ht.id,1 1.•lll 1.1 
OllH'rh• l'l'r lll'1.·n1 .. ¡ .. pur t'Jl'n1ph'. \'l'r.iiLl.1d1•!1·qu1h
l•n" ,,,_1111•l11.l•. P''r l.11·u,1l .-l ¡•1•tl'l1 .. 1.il ..J1• n11·111br.111.1 ..... 

\ , •• tl!t•r.id•'.I ,·,1u .. .i ~i .. • u11.1 b.1¡.11•n :'\ r 1': .1 .. ·1·-.1.1 tll,IJlt.'r.1 
..,. 11h·n·1111.·nt.1 ,..u pcrnh .. 1l•1!i.l.1d 

L.1 1.1 .... t1n.1I d.- l.1 T1llll'rt1• f"" th•._r .. -.1 ... , 1•11-.1-.11• 1•n 

qu .. 1.1-. nh·111l•r.111.1,. ,J._·¡,,., ,,,,.,,1:1t•I,,.. .. ,. t11-.1.,n.111' -.1· 

p1 .. -rd1· l.111'h·..::r:,l,1d d1· l.1 tlH'T11t•r.1n.1 .-,·Jul.ir .• 1o...h·rn.~ ..... , 
libl'r.I ,.¡ Ci>fllL'!lld<.' .::lt•'~"'l.1 .. 111.1::.-... 1! ,·~p.i. IP 11u.-r,..u
ci.1!.: ..... 111..Ju.-.- .1 ... 1 una r.-~pu1.·-.1.1 1n!l.1n1,l1.•n.i 

L.1 flllll'rh• f'l'r.i¡•P~·t•'"''"' .. ,·.-.11.1 .. ·tl·n.t.1 ¡.•. •r !H> 1lb,•r.1r 
1tl.lt«n.1l ._·,·lul.1r .11 .-:--p.1.·1<.., 1nh·r .. 11--..1L !" ~1u1· ,.,, 11.1 ._.¡ 
¡•ro .. 1•,.,1 1n1!.:i1n.1:.~~:.~. t.H11l•1•·f' <-'!l ,· .. 11• llJ'" d .. • nn11•r11· 
L,·lul.1r ¡,,., "r~:.1nt·!.>-.. i•r.i.ti.-.1ni.•nt.· ¡'t'r111.1n.··-··n 11111·· 
~r, ... --1:1 t.'t11b,1r¡.:•">. pu .. dt•n !•'th·r .1lt.•r.i,-1<>1i.•,. · 

l'.ir.1 ¡,,..:;1.Jr l.1 .1u-.. :i.·1.1 d1• ~·r''' .... ,, 11lll.1n1.tlnn•• .. ,. 
"':-!"!l.l11 •""•1..:;1!1.1 .. :1•11t..· .. t.'ll l.1 n1L·nü•1.1n.1..:1•lul.1r. \.1-.1.u.1 
¡, . .., i.•n:i::~.111 t'•':'" l••:-n1.11 l'•lna·1ur.1-. \ ,•-.1.-:...il.1r._· ... o.JU<.' t•n 

•u 1nt•·n,1: .-, •n:11·11,·:1 111.1tt·n.1l .. ,t<,pl.i..111,1t11.·1• ~· Pri~.111 .. •• 
¡, .... _ d.·1H1::~1n.1...J.i., ~·u1.·rr••'" .1p41pl1.111._, ... 11• .1p .. plll .. 11.·,,..i 
-~ '·'-' ... , 1111.1..::u.:1t.1.J.,.; p1. 1r' 1·iu!.i .. \. ,_·..:1n.1-." rn.11:r,•t.1~ .... ~' 

.\.tt•.:-t.11~ .1 i.1-. •• ... tr .... tur.1 .. ,-,·lul.u._· ... t'l1 un.1 11 .. • .. r~'~I" 
l.1 .. .-n.·1n1.1 .... ,•r·tt·n:..J.\ .. ··n ¡,, ... !1-.. '·•·1:,.1 ... prt· ..... ·111t_• ... l•n l.1 
.t·iL1,.1 '!U<-' L'-.1,l :'"ll'...lr!t'T1d•' ( 11.lf'•'!-,t''"'I' o.,•-.h> llll "Ull'dt• 
,1 ... ., :·,,¡ ~Jl.<•' f'r1111,,rd1.dn1t·11t" !.•-., •'lili-"'•'fl•'n!._ ... 1.t.•h.d.1-
r .... ·•'!l .1!1'<-l.ld·'"' p.•r un,1 1.1111111.1 Ut.• pn•h'.1 .... 1-. .,_i1.•n1•1111-
r ~ • 1 ~i.1 ... ._· .1 .., ¡.> .1 .. ,, .. · • 

L'n -.u.""'',-, nnu:t en .11nl'"' l1f'u~ de nllll'TtL' o.:t.•lu!,1r 
, ... !.1 ''""f,·n-.,1,1<•n d1· «n•111.1t1:1.1 -.111 .-1nl•.1r~~"· •'ll t•I 
, .1 .. ., dL' .1p«¡."'I"''" 11.·r11· un p.11r .. 1• .J, .ip.Jrll'n•·1.1 1¡u .. • 
... ·r'll•'C.I un.1 111 .. ·<.11.1 !un.1 "h,-rr.1dur.l. ¡,, .¡ut.• n" .. u .. · ... 
._f.· <'1~ l\•'Lr,,..1 ... \.l '-ilH' •·n ··11.1 l.1 .1p.1ru•111.¡.1 dt.• !.1 •••ll· 
.J._ ll•,11.1t•ll .. ,. "l•.,-r,·.J 11iu~·h1.• 111.1 ... 1.L•r11p.1cl.1. pt-ro .... ,. 
!lll'l1•>., h<>l1l•H:t·!~1·.1 '\ l~lt'll<•,.d1.•Jl-.,I 

r- .. ,." 1.J1.·1n~· .. ¡~:" ._., 1-.: ... n dlft·r•·n.:1.1 ... ·r.1" ._ ... -111r .. · .1ptlp· 
t<• .. 1-. ;. 111.•1.·ru ... 1-. "-lLI<" •-h·b .. ·11 l1>111.1r-.,· ._.n .. u.•111,1 p.-ir,1 
,-,1n1,•ro.•11.J._·: i.1 .1pt•p1<1:--1-. \'l·I 1111!"1rt.in1 .. • p.1p1•l l1'•1PI•··· 
¡,_;i..:1• •JU•· .... 1.1.Jc.·-.0·111~,._·n.11Cu,-idr" 1) 

La muerte. arquitecta del desarrollo 

:\ ni\,.¡ .: .. lul.1r :- dur.-in!•• ..t .._h .. ._1rr,1llo cmbnon,-iriu. 
'''-l'>lt.·n ... " <-'nt, ... 1.i1 ..... •••1111• i.1 g.·n,·-.1 ... n11~;ra1.·1ón. d.1lt.•-

TESIS con 163 

Ff.J.l__.i\ ~"' ·J.EN 
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¡ Cu.aJru 1 
DIE U~L '-CI'\ ~'\:TI\( :">.LCl<ll~I~) '\!'\. 11-: ... •~l'-

1~;.-....... L>ll 11 i.a:-.:c~~ !\Ff\\'f'f:'.: ..... l .. "IH"' ... I .... .a..-...:1' '\Í'L'lf'T""'~ 
-------------- - --- - --- --- ---·--1 

1 ·'""'"" 
1 

---------------- ----- ______ 1 

¡ ~.~:,::~:::;:::: .~::·:.'.::-: ~:;·,;:·.:~·:::;:;;_.~· ,, .... ,,, .. 
1 l·11,.:m.-n1.i..·"''' J.-1 ->i.l1.', .,..,..i,·.o~ '·'"·'H' 

·\¡•t>}'!thl> 1' ft"""J'<'il'lJ,h• !t>I tlh' d1.'\t'J1.1pn11.•n! rr•• 

;~:·,~;~. ;1 ~~~¡~~ ~~r'.: ~ ~ ~-~ 1 7;~ \';~~'. 1 ~=·f ~~:;:~;' :.~:~~-1~:r',; t·~~ .
11

~!~;~.~il1l· 
111,..1<'1\. 1111t.•-.•1n.11 nui.-,..,,11.tr1d1._•11n..iJ.J,•\,•lc•¡•n1.·:1t • ·• 

~-·1111· .1n1rh1l•1.111-. .. ¡,,n,· .1 n·~n·-.-.1,•n pr,,,;._ ..... ••l ,·,•r-
1.1111 1.IT\ .11 ••r.~.1n .. th.11 ¡ ... L•llJ-.t_•d l•.\ ·'P''f'lt,._I ... lll th·· \..-
, ... , ..... 1 •. - 11t.•n1.ih•ü<-·. th.1l h.i-. bel"fl u-. ... 1.1 .. " -.tud .. llH1t.h_•J 
101 .1p••p1 .... 1 .. !h1-. ¡•rp,·1·-.-. h.1 .. l•t•t•:i ub:-t.'T'•·d .1-. .1 
nPt~1.1! fl.IT! ,1: thL" dt•\ ._.¡.,~'lllL"llt ,111.J l'l't'll lJH· ~:l'l1t"• 

1:1,1t 1•·!:ul.1I•· th1-. .1a• h.r~<>h n ·· · 

;\p•·~·h•=-1 .. ..!i_.;nn . .:. L'!l1l•r.,,~~··:i.•-.1-. •·n~:111.1:._.,.. th•· ll•• 
,·,·-. .. ,1~ rJ,1 .. t:,•;t \ :.•~ !hL• L'TL'.!ll•'ll ,>t -.t:-~i..:u.:._·-. :h.lt h,l\. L' 
hn111.-d .-::n .. i :r.111-.:1"~' tu11,·::,•11.1h1:-. th.1t l.11t•1 .i1-..1¡•p,-.11 
"r .or-,· 1r.1n-:,•:r~ll·d i:ll" .ii::,-r,•nti.ll•'d -..tru.·tur._• .. · 

11~ .1•!ult 11.-.11<'" 111 .. h..n"'' n :Ji.ti ..:._.r:.un I\ ¡..'•'' ,,! c1.·1: .. 
-.i. !1 ., ... th.- .-¡. .. :t!1.-i1un~ hL'p.11.-.-y1 .... :h1.· 1nt1.·:-t1n.1i 
•'t'1thdn1n1 ... ~···rn1,1t"."·•1d-. th,· J.1 ... t.111n~; n1.unn1,'lr\· 
~;l.1n.J .tn..i r~,,,- ...... ,.~ '>Udl ,¡ .. tl1t• -.,·Jt.'dll'rl .1n.J ln\',1!u
:1.•n, •! thl' th> :11u,.. .Ht' ~··~ul,11,•d ¡ .. y .lf'•'J'"'"'"' · • "h1~:1 
111 tu rn 1n.1111:.l1n-. .1l .. 1l.1ru·,·1h.11 dl't•·rnun,• .. h,n,· n1.1n~ 
• o•ll-. .1 : ...... , ... ·1H1 .. 1 h.\\ 1.· .11~.J 1h,·r,•tor1• h •rn1 1h1-., •r~~·l ll 
!:1 t ~,. • ... 111lL' rn.1n•1t•r ni ¡•l.Jlll'>. th•· ·'P''P""';~ J.-'n• .. ··•., .. 1-. 
lt'-.P• •!~ .. 1l'l<' h•r -.,·\u.1: .:lnn~·rphhlT' .:!11:,•r1•nt1.1:1nn • 

Apoptosis. works by steps? 

l ,•lJuj,1r.1._..1t:1 l.,y ·'f-'üpto:-1,.. ha~ 1•1-.·:1 ~i1\'id,•d. l11r-.tudy 
1•urp,h1.·-.. 111: h r.-.- .. 1.1~._· ..... ,, th.11 thl" Fhl'lh11111.·11un t..1n 
l•,· l•1.·H•·r un.::.·r-..t.••l<l In t.•.:i..:h .,..1.~~~·· th1•1n,, .. 11n1p••rt.1nt 
rn,•1 ¡--h(1\,, .• ~11.1l .11i..-f b11,Ch•·1n1¡,_·,1! char."l.-rl•n-..tic., .1r.,. 
!l't'1'1lt>IH'..! 

.-\11 l'JtlL n-.11 or 1n:t'rn.1l "-t1111ulu~ tu thl" c1.•ll '" 1n 
1.·h.1r:o:.._· ,1t th1.• .h'tl\.".Jt1on PI th._• C<-·11 t.it:.1th pn•gr.J,nl. th1:.. 
c.1n p,. horntt."'111•~. t•ndogL"nl•u~ prot~1n~.g.1mn1.1 r.1d1.:i
t1.•n. hvp•''J.L rr'-"l" r.1d1c.1b. lo\'I.' nutnL·nt lt:vel~. p.ltho-

lh-1 

L•t.1 •''"~lvl.1.!.i ¡.·.·r u!"l r"":'·''"' "').'.l1l.t-1,• ¡•"· ¡:,·n,·· 
1< .... .Jut•i.•n•·n d ,,,¡,,,,,..,, .r!ul•• 

1 '"~:m•·n!~." ",1,•l '\[>' nud, .. r •·:-> l.·11,.:itc •• h'• d. ;,, f'·H•'• .!. ~-1••'• 'l''"'' 
•u• :>•ult,rl•" 1.1¡•.rn,·11.1., .1. ,.,.1:1•• • •. irH,·nn .. 1.,,.,,.,,_,11 

~l ••'••1·l••·1•." , . .,, ··n,, ..,, ''""'f'• · -•r· í'"·: .. , • '"' ¡·•·"'"'·' 111:l.11u.o. ,,,,, 

''•·r,·11 .. i. ...!·· ,.,,..,,.,_,' '~,., 

fl'lh'."hlC1<>n. n1.1...!•1!'.lL"I•'" :'1-' lllUt.'rlt.". t.!Ut' ,-,1n-.t1IU:'"t• 1.1 

• ulr!11n.1e1,•n <lo•! rr.•.-.·-.p .:t.- d11t•r1.•n..:1.h'h•l1. 
1..1 .1pn;•t , .... ¡ .. ._ ... r•·~pun-..1t>lt.• Lh.• pr. ,,-, ........ J.,• d1•-..1 rro· 

¡¡.,,.n Jl~un.•-. ..... ¡,• .. \"IY•"'· L"<>f"fll•l.1 p<-•rd1.!.1..1._• nll.'rnbr.t
na .. 111t•·rd1~1t,1J.- .. ._•n ,.t..•rtt•br.1..J, ... "'l.lf'L'Tll"rc..;;, tu ... t••n 
p.1J.1t.tl. dt_•-.,1rn•!I.> d·· n•1i.-.i ... 1 111t,·-.t;n.1I \ rt·t1n ti - · 

.·\.l~un••~ .1ntit~1•'=- ¡•rl"~t.·nt.1:1 t1n pr .......... ,, ._i,. r._·~rt.•-.1on 

d._• >.'.lt'Tt<..1:- ~l!'~Jlll,... ]J(\ .IThl ... ,,,·.1-.:<•f1,J,J•• l'''T J.1 .tf~~·plL• 
... ,.,_ .... n t.'1 n1.•n1.lt.•J•• L- ,·!,·.;.:'! ... q11t· h.t -.1.J" u-..1,1n .-c•m¡1 
l\lt)d,•ll .. i.ll' \'~flJL!Jll t.'fl •IP\'!'tl>-.¡:_. "l' b,l l>b-.,•r'I. ,ld.> .. t. .. fl\ll 

f'.1rt .. · nl-.rn1.1I ..!t•l ,J._•::...1rrt•i: ••. •n~·;u .. l• .. ,. "''"•'••'11 lu-. 
~··n1.•-. qu1.• l.1 f<-'~ul.111 - · -

L..i .t¡:'op1,---.-.1-. •'!l l.1,•111l•rh•~;l'11._- .. ¡ .. ,1n¡.:.1n.1 l,1 pl.1-.11c1-
.J.1d n ... ,, .... 1r;.1 p.1r.i ... r,·.1r ._- .. 1ru,·1u1.1-. •lll•' ¡,,,.,._ . ._.n un.1 
:~;n.·1 .. ,11.1hd.1d !1:·1111.i..!.1 \ 1r.111-.1h•n.1 .¡~11.• pp..;;1t.•ra1r
l~h·nt.• .J,•-.a¡•.1r.· .. ,•r.n1 1.• ..... :r.111:..:,•:1n.1r.1n .•n l'"'lru.:lu
r;i-. ..:i1fl'Tt_'f1(:,t...l.b' 

l:11 tl'!ld••-. ,1..luJ:,-.. ._., -.-11 .. ,• q\a' ··n .-i,•rt.•-. llJ."'P' co•lu1,t
r._ . ., ,-,,n1.-. ,.¡ 1·p1tl·h•• hl'!"•ll•x·11, ... L't'1ll:l1,, 1ntl·-.11n.1L •·:..
pl'nn."llt•: .. •i..it•::. .o:l.1n.Ju:.1 T11..1n1.1n.1 ... ., l.1,·1,1n.:1.1. pn.•L't'
.. l'"' .:l>Tlh> 1..1 .. ,.J,·~.-u'n 111111~·.1 \ :.1 111 ... ·,•!u.,Ll•n J,,•J 11n1tl ~on 
r1.•¡.:uJ,1.Jp-. p .. -.r .1¡•••1"t•hl .. ·-· h• .. ¡u•• rn.11111.·n·· tJn l.'quil1-
l•n,1 .¡u" LÍl'tt._•rn1trh• .. ·u.1n1.1 ... , l·lu!.1 ... !,·!:•,• IL'flt.•r un h'llo.h• 
y. f.'dr ,-, ... n .. ._· ... -u.·11.-i.1 ,.¡ ._,r~:.1:i..• •FI•' <-"•lt.' ,_-.-.11 .. htu:--.1 .·\-.¡. 
1!11:-mt•. t!n p!.lnt..1~ el ¡."r,1,.-, ... {, ,J, .• 1p.1¡~1_.,..,,.. l'" Tt.•:..pL•ns.1-
bJ,· ¡J._• l.:i d1f._•n•n,,.1,·H"r~ f"r,1p1.1 ,¡._.¡ .J1n1.•rf1-.r.1,, ..... ,u.11 ~ 

Apoptosis. ¿va por partes? 

; .1 n11H'rtv .-c:u!.1r P•'r .IJ•••J'll"'I"' .. ,. h.1 .J1v1.J.11.t~· t"•'r~1 ,.u 
.. ·-.tudu.• L'n trt.·,. f.l-.._·~ Cl•r. ._•! pr••r-•• .. ltl• de' L"l~t ... ndo•r 
fllL'J••r ._.¡ tl"non1t.•n•' En t".Jd.i .. 1.1r.1 .. ._ ... ,•n.11.Jn l.'l ... ..-.1r.\C
IL•ri-.11.:-.1s n1c•rtol1..:>¡.;11.:.i... y l~1••t;u11n1.-.h n1.1-. Llllf."'.._•rt.sntc~. 

L"n ._•stímulo e,h•rn,1 •"' 1nt<'rn" .1 l.1 ..:._•Jul.1 -.t• ._•n1.-.lrg.1 
..Jt• ;1ctt\',1r 1.·l pr•.•gr.in1.1 d·· flllh.'rtL· ,_·,•lul,1r. put.•dt!n "t'r 

'fl~SIS C~::-J 
FALIJ ''.:N 



~1.·n1c n1icn~r~¡1111.,m., "'"'º"R othl·r~. this b kno\\"n ª"' 
tht.• 1n1t1Jtion MólHl'.'~· 11 

OunnH thl.' l')l.l!l.'.'Ullon o:;ta~l.' mo-.t of tlH.• n1orphulu~1-
c.11,1nd bu1cht.•m1c.1l1.-hilngt.·~11t pn1~r.in1n1t.•d ccllJ..-dth 
t,1i...t.• ~·l.1ce. 1 "1" 

?\1 lht.• t.dltil.tr lt.•Vt•I. tht.• c.1kn11n cnncl'ntr.11lnn.; 
1ncr1..•.1.,e. ba .. 1.:.111~ ro., p•·111•trat1Pn ol th1~ 1nn tt"tlm th .. • 
t.'"'"h:n1.•r ll• tht• 1nh't""IPr .• 1 .. \••1•1! ., .. b~ tlu .. • hbt.'r.llhHl ot 
l·,alnun1 th.1: h.1pren-. 111 ._· .. ·rt.Hn l•r~.1nt•lil':-o .. uch ,1 .. tht• 
1111i.><·hnn.Jrt.1 .1nd th,• 0•1h..inpl.1..;nl!< r1'tKulurn ~ ·· 

l h•· h1gl- 1.·,1h.·111n1 C•lfi.·1·ntr.1tu•J\ .11:t1v.11t.•-. ..:t.•1t.11n 
1•n.;•>, 11h'-. .,,,.._ h .1-. tilo• t'lh..iPnudt.•,1-.1..•-. (t.•n.~v111e~ ,.,.¡,._, . 
.. ,. 1111i.·t1u1i 1-. till· 1.h·gr.1.J.1t .. •n .,¡ r>:-..:.-\i·: .111J lh•· 
prPh'.l"''" (;,¡ ... p,1 ... ,· .. 1 ·; h•1:1·1ho•r \t·11h lhi-. lht.'rt' .1rc 
1n.•d111._·.ui.•11 .. t" tlu- ,-, ,., ... ~··h·1.1J -.tru1..lllr1.•. \\"llhl'lll 
rt•.1._·h 1nJ:1.1 •:npl1.•h· d i-..1.•T ;:.1111..-.1tu •n. I h.11 ._·,11.1-.e-.. .-h.1n -
~,--.. 111 lh•• t.>1111 .11ll.i -.¡_.,. ,,1 !ht• •"t•ll. \•,:IH•'«' VlliunlL• ¡-.. 

rt•duc.·.J 
In ,.1ru.,·1u1.·-.. .. u.-tl .1-. :h.· .. -,·11 111•111br.in...-. th.1t .lh' 

n1nd111.·d •.iun11•~ .ipl•¡•t•'"'"· lht.·r•• 1-. .1 :, ....... '-'' .. vn11n••!r_\ 
th.11 l·.111,. .. ·-.. lht.• l'"-lt.•rn.1!1:1.1:u1n ••I th,· ¡•l1,,..i,h.it1dtbt.•n· 
n•·. th..tl i-. n.•n11.1!lv 111 tht• 1111t·rn.1I !.ivt.•r ••l lhl· .111 .:••\\ 
1n1•111br,111t• . .i f,1.:t th.it 1nu .. 1 b•• t.1i...1•n m!Cl <."lln..;uj._•r.111"11 
-..111._,. 1h .. ·r1.• .1~ .. - dclt·• IH•n 111t·t!1,,.J.., t->.1-..vd up .. _,n th:-. pht.·· 
11unit·nun t !>.11 i,. .. - .. n-..z.J•·rt•d .1-. "n1.• p! th1• .. -.1rl1t•r 1>n1·-.. · 

Th« l·.1-..r., .. e .. •h·¡~r.1.h· t•n1t .. ·1n-. th.lt tu:1c11...-.n 111 pn•· 
1,•c11n~: t ht• .:di lt••lll dt.•.1th ~ .. ~ .J.;>••pt.h1-... -.u,·h ,1-. l'\ .. 1-:'.' 
th.11 ... h·~;r.1..J,. ni.11t- .. ·u1 .... -..u.-!~ .i-. .1dl!lt.". poi.,·n1t•r.J-..--. 
• 1n.J p:.•1t·111!-.1n,1 ... .-t.- • 

\"\.tth lh1· 1n.:r1·..t .. t.' <': 1rit:.h-•·llul.1r lr•··· ._,aJ, 1un1 .111 .. t 
ntht•f ¡·~, 'f•·;,., -.ud1 .1 ... B.1-.. 1 th.1t 1n,1.~ 1ndu,·.- •"r 111hil•11 
.i¡-..>pt.1-..1-. 1 th1• 11111, •• h1•ndn.1! 1n.·nü•r,1n,· L-., . ._-._,11.,·
~···rn1t·.1r.l,· .1:1d ¡., ... , .... 1:,. p~•t.·nt:.ll. \' !1 ,·n :n turn 1n1..rP,1 
........ lh• l:t,._•r..i:1 •:1 "J :11:1.,,·1~,,11,in.1! ,-.i., :l:tn .1n .. i :llC!"t".l 
..,,. tt·.,· .. , nth"-.'" ,,~ .\ ! l'. :n !I~¡,. :11.111n.-r :~.-.. r.1d11 .• d-. 
:11.it .... 1'.1-.,. :r·,· ,,..._,.J.11;.,1; <1! l'' ·\ .tr•' ~:•':1t·r.itt·,i · 

[ 1u,· 1,, tht·, h.111~:··-- 11~ n11t••··h,,n,!ri.il f''-"rn1 .. ·.i~•ll:t\ 
\'- .1t<'r .·.111 ;1•·11.-:r.11t• .Phi ¡•t·rr1111 :it1.• hl• .. ·r..ttU'l~ ·'!.;·vi.•· 
.._ ~1r.,1:1..-- 1..: .1:·,:! ¡'r<1:1•u1-. .. 11._ h.:. :he .n·- 'í': .. -..s-. ll'•Íl1d11 1 •. 

~.i..:tPr• Alfl tli.1t .1L·tl\.1tc .. 1h,·.-.1-.p.: .. · ... ·· 
!: 1-. t•·~•·\ .1•11 :h-1~ \\ ,. zn.·:111.>n th.1: tht·r·· h.1, ,. t••···n 

,- .... ¡•,·r;::~,·:1\.i\ -.tu,!u· ... h h:.'!"•" th._·.1.-n•'n ,..,, tht• •. 1-..p.1-.._· ... 
.... 111!11~·:1.· .. l .. 1n.: ._.,en th<. :1 .!t·.11 h ,,, , u r ... :tu ... n,..¡.., .... :t 

~.1::.· ,.,,.._1t·:1! 1h.1t ¡, ... 1,•n·- "' t~11 1·1:tu•h<•n.Jn.1 .lr•· 
,·.1¡·.1l•!t• •'I .i.:1\,111n¡:.1lu· .. -,·11 ,t.·.it!1 pr ... ),.:?".in, PV !h••111 
-..·h._ .... 1:~.1 1·,.·r,·1,•r<" h .-1n;;.-.: '-"n-.:J,•r :h.11 th••:t.• :n.1:-0 
l·,· r"u:.·-... n,•t J,.,,,.,,..i .. -r:: up.•n ,·.1 ... 1,,1 ... · ... l,~ ,, r~i.·h 11 ,. 
i'""":l•lv In !·.1\ e .lJ.'"~':,1 ... ;-. • · 

.·\.-._ ,,r.J111~ t..1tht• -..t1n1:._¡J¡ th.ll .11,.ll\ ,H,·1.h•.:ith l•\" ,J¡'Op· 
1 •• -.1-.. d11!0:-r~111 . .:.••n,•-. r111~;ht ¡,._ .• 1<.:11.,.1te.J 1·=-~. 111 th.· 
... 1~·· .•t ~.unn'.i r.1...i1.11 ... n~.-» .. 'i-'-=' .n:J rp-.... '"' ht•n th,• 
-..t1111ul.u1t-.. .1·l· u•r11 ..... ,.1l•r,1;...i-.: ,,, tht.• f .1:- pr ... ,1 .. ·1n ¡.11 .. ., 
._,,¡¡,.,-! L IN:; ,,r ...\PL> l ). tnh·r.ll·!:n~ \-.1th 1t-.. ii¡.;..tnd L1-. 
1 :n th1..~ ...-hrr1n.lt1t•n t•t n1.1t11r._• T ,,.[! ... Jt th .. · .. ·n.J t•f .1n 
1n11nun..- r-..·~r"n ... •. 111 th .. · Jc-t1v,-it1on l•f .lp••ptl.-'"'1" l•y 
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hormona!>, prutt:ina::.. t.•ndó~cnJ!>, r.ldidc1c..""ln &J.n1ma. 
hipo,.1.:1. radicalt!s hbrcs. ba1.1 t.•n nutrimento::.., nucronr
~.:\nismc..1s patógeno-.. cntr1.· otro ... lo cu.:il st.• conuct.• 
com0 fa:--1:' di:' in1c1ac10n.1 ... 11 

En l.i fasP dt.• l'Jt.•cuciñn ... ,. d.1n l.1 ni.1yun.1 de lo .. 
c.imb10~ rnorlnlógu·o'> y b11.1l¡uin11co~ dC" nlut•rtt.• ct•lul.1r 
pro~r.1m.:id.1. 1 " '' 

,\ n1vt.•I ct.•lul.1r. 1.1-> c-on,-,•ntr.1c1un._ .... de c.iktu ""L' 

1ncrl:'mt.•nt.in, b."l:-.1c,1nu·nt.: p11r l.1 cntr.td.:i dt• , • ..,h.• 1nn 
dL•I ....... 1t•n1.•r .1\ tnh•nt.•r .• 1,,.1 Ct'ni.1 pnr l.1 hbt.•r,1c11.•n dt.• 
c.:ilc11..--. qut" ocurrt.• t."11 \.l~rtu-. or).!.lllt'I•'" ú•l1H• l.1-. nlltt>· 
condn.1-. ~· t.'I rt.•t1cult• tc•n,_h-.p!.1--n11.-n • · 

L.1-. conl.'."1..•ntr.1cn111t'., ... ¡._ • .,.,1d.1 .. ..!t.• c.:il,·10 .1.:t1v,111 1..·1t.·r· 
t.1 .. 1.·n.r1111.1-. cc>1nt1 ¡_i-. t:nUnnu1.·l.-.1 ... 1 .... 1..-11."'.1111.1-. cuv.1 

tunc1(1n e:- Jt.»:r.1.J.ir ,.¡ AD'.\:J· ~ l.i.. p1l"1tc.-i,..i:- t'-··i"'f~J
... -i .. ).:~ .1un.1Jo .1 t·~1t1 '-'"'"l"tt.•n nHhiiti..·.1.:1ont.•-.. l"ll l.1 ... .,_ 
tru.::tur.1 dt.•l .::ltnt.·~~¡ut•lt.•fo, "lll llt.'}-!•lt .1 -.11 dr->or~.1n1¿a
..:a1n. 1.;ue rrp\·11.._·.111 .... nnbhl'> l'n 1.1 l•lflll.l y ~.1n1.1n0dt.• 1.1 
ct.~lul.1. ,-u yo \"t•!t1n1._•n di...rn111u>, ,. ' 

Cn t.'-.tru .. ·tur-.1 ... conH• 1,1 n1t't!Ü•r.1n.l ,·,•!ul.1r, •JUt.• ~l· Vt' 
J1Hl...l1h..-.1...I.1 t•11 .lpL•pl'-'""°· -..l' f'""-:h1u• un,1 p•'rd1d,1l.1t.• l.:i 
-.un1·tn.1, ¡., qut• pn1\·1·,._-.1 q•1•' l.1 l·•~t • .1t1<..11bt•nn.1, qut.• 
f1••l"n1.1ln1cnt..- .... 1.1 t•!l l.1 .:.ip.1 1nll'l l••r dt• l.l :n.·n1br.1n.1. 
.. ,. ,.,1t•n11nco·, h1•1.."hll'-!U•· ...Ít'bt• ""'t t.'rn.1 .. h• ._•n ._-u ... •nt."I v.1 
qut.• ._·-..1::-tt.•n n1é1.,,j,1-.. dt' dt.•1t·..:1..1on ~·.1~.i...i,, .. t"ll e;ll' 
tl.'n<.•n1t.•f1••. ~u··, . .., ,,111-.1...J,·r.id .. 1 "-"'11''' UllL• d .. · 1.1~ ma-. 
h•n1pr.1n1l-.. • 

l .. 1-.. ... 1:-¡:-i.1-..:i-.. J._•_..;r.1d.111 pn•tt.•:11.1-.. •JUt' lll'fl••n c1..1mo 
tunl a1n pn•lt.'f:;t•r,1l.11..1•lul.1 d,· l..t n~ut•rt•· por.1puF"l••"I' . 
,·oni•• Hd-:!.·" •jUt.• d··~r.1.J.111 llH'lt.•1.ul.i-. ._·,•nH• l.t .:1ct1n.1. 
poi11:1 .. ·r,1-...1-.. y !.1 prllll'lfl.l t.111.1 ... 1 e ... , 

l'Pr t·I 1ncn•1111.•nh• d1.• ._-dk·i.• 11l•r•· 1~ltr.Kt•lul.1r ..-- dt.• 
"tr.1-.. pr .. 11•i11.1-.. '-'-'ll1<> ¡,, , ... l<\.1 .. (•JU•' ru.·1..h• 111.Ju~1r o 
1n!-11b1r .1p,1p:.,-..1-..¡. 1.1 111.·1nl•1.1n.1 n111n~ .. 11dn.ll .;1•r,1 
t'•ºff1H'.1btlu.1d.1 :'- l'L·rd .. ·r.l <..u p-'tL·n..:1.il. h• ...¡u.· 1111..·r .. ·· 
n~··nt.1r.1 l.11ib .. ·r.1unn d1· c.11.-i" riutu._.._1n...1n.ll v u111ncr,•
rncntu t>tl IJ !>ll\t.•-.1-..J•· .-\ 11'. dr t.·-.t.1 n1.ir.1.·:-.1 ~~ );<.'llc..•r.111 
r.1d.1..:..th.•:- lit'>rt•-. 4u•· L"1d.u1 .il Al>-....: ·: 

O,•b•d•• .1 i._, .. ._,11nt>in .. dc 1,i ¡•cnnt•..tbduJ.id llllll•..:on
dn.11. ,.,•r.1 po-..1tllt· t;LH' t.·r.lrL· ·lhll.1 p.1r.1 pt.•m11hr la 
11t,._·rJ1..·:,1n .J,-1,·1tl•• n>rnt• C v ...t.- f'n•tt.•in.1 .. .-,-.m,,,.I í.ictor 
1n..:l11.-1l•r d•· .1p(•pi.1-.1-. t "ll·t ¡,, .. ,-u.il ...... 1...-n\.111 ,1 l.:i .. 
c.1-r.1~.1-.. ·• · 

1:!- pt•rll1tt.":l(1• .1..:j.11",lt '-1U<" :--t' h,111 lit'V.ldd .l ,.:,lbll 
L·-.1ud1n-. •'"-f'l'n:n._•nt.th•-. ,., .• lL•nJ,• ..... 1nh1bt• l.i ,lCL-lllrt 

._h• \,1-.. ,-.... p.1~.1-.. ., .• 1un .1-..1 l.1111u .. ·r tt• Pl°urrl-. ._.t._- .... ~t.s form."l 
.. .... ;1.1._ ..... ·\·1d1•n1,· 4u1· u:-i d..tn,~ .-11 :111tl•<."Pn..in.:i t.· ... .:;:ip.-iz 
do• .i..·ft>,".tr t•l ¡'t•1~~r.1111.1 d,• nnu-rtl' ,_._•Jul.lr pt•r -.1 o;;olt•, lo 
•ILI•' h.1.:1· pt.·n-.,1r •¡u.- put·t.it·n .. -.... 1~t1r rut.l-.. no dt.•pt.•n
..t1._-r111•,,. ctt.'" 1.J-.p.1-...1-. p••r J.1-. .. :u.il1· .. ...,. ¡¡.._ • ., . ._. ;1 cabo l.:i 
.1p.,ptu-.¡-. ·· ' 

::.e~un ,.; .. · .. tin1ult•'IUl'.JCt1vo• l.1 niut.•rt\.· ptlr.:ip11ptu~t:-. . 
p,-.,jr,ln .1.:11v.1r,,.._.. .J11cr••111t•-. ~._-11._•,,. p:'>3, t.•n ... ¡ c.i~o de 
r.1t.:i1.1no111.·~~.11nn1.:i,.:. •• rp-2 y rp·H,·u.1ndu lo,,. C!>Umulo~ 
.. e.in 1.·1..•rt1Cl,...h·ro1d1•-...' u l..t pr.-.1t.•11t.t l·.i:- {dt•nnn11thldd 
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lt.. 1.; l.111l1~ .. n r .. ·.: .. ·r1orl. ,.ud1 J ... nur-;-:-. L•l}~.-1 .tnd .:-

111~1';l:~:.·~[;~~~~;:~:·:~ .. ~~;~11:t~n;-~~~.'"·~)1~~~r~~"-:;~~.~~·;._·.1J ,.ll!-

P" !'>•' p.1llL'fll .. ·utt1118 1r.1~nlL'tll"- ni 1~tl-2ll(I ba .... • p.11r,. 
¡l·¡•1.1nd 1h n1ul11pl.• ... \\.'llh ·'tu._..,,,, ni:,·n•lubul.· .. arid 

1, ••:...:.11111'.1lk•11 111 lht.• cvi.• ... \...••!1..·h•n .1.·1..·1•1np.11111•d to .. 
1111· ,'.1•nd._•11 ... 111"n 1•1 ._hr~•rn.it111' . 

ílh' rr.1~n .. ·11t.1ti.•n 1..•I tho..· ¡•l.i-·111.1.111.i nli..-\,·.1rn11..•n1-
l•r .1111: , ... 1 ph .. ·1i.1ni..·n••n th.1l •••:1.:ur,.1n tn1 ..... t.lht.'. \\'llh 
tll.· IPr1t1.111 .. 11 "' ....... 1~:1n.1t1< 1 n-. 1•! th•• n1••1nbr.1nt• 1h.1t 
._., ,. 1 , .. ,. 1 .. 111,. .1pt>~•t.•11._· t•••<.h1..•.., th.1t .1r1..· \ ... ·:-1<.!1.·-. 1nt1.• 
.•:1.1t.:d 111.111·!\ I·~ 11l•.•-.nnH· .... n11t••··li.•111..:tn.,,.. .1n.J nu -
, ¡, ,11 IH,llt.'ILli l. )¡h •" !/¡._·,..- l'\t'lll.., Íld\. l' h,lf'!'<.'lll'._J 

. I'' ..... ;bl, h• ,.[> ... ,-:, ,. th1· 1r.1¡..:.n11.·111,i:1•'ll l't tht• .- .. ·11 
·. ,t•.•. ¡ti,· .. ,· .1~···~·1.~th b1>d1,• .. n·n1.1111 .1-.. ••·lh1J.1r 

r.·-.1.h1<--·· th.:t L1ti.·1 ''" -.\-.,•11 .1nd 1111.1ll~ .t1 ... 1r.!t'~r.11._
I ll;. l .. ¡,, lh' 1i.·n1111 1• ~-11"\\ 11 ,, .... , . ._,,nJ.u·\ n•·cr.1-..1 .. 

'-• •••r:h. h---. .. •· ·, .'. !!1.- 1.1'">1 ¡.--h.1-. .... : ·'r""PI<'"'"' 1•r 
, l,•,1:\111~ .,I,\.;\' \' lll !,l¡.,t_" J'l.lt_l'.\''"\"ft'l•~· thl''"\'•JP\l}'l('lt'

l'•h\tt•-. .11.- ,·1111Hn.l!•·•l. l•" lht' ll•'l~hb,1nn~ ,.,.¡¡ ... or n•.1-
;·h.1~·· .. 

flt1olccular control of apoptosis 

! ·~, 111 •• 1 ..... u .H 't•IHft•I •11 .1p. •¡'•••'>\ .. ¡ .. ._ •• n .. 1._f.-1.-d l•l l•._• 

1._...:ll:\ }'ft_'-.l'r\.-.J. .Ulh•il~~,.t "}'<.'-.h'-., !:I\ 1..·11 th.11 11 h.1,. 

l'• ,·n f'•'""'1l•,• :•• 111hi h••lh'" -.u111l.1r 11· tu:1._·t;un .1-. \,,.¡¡ 
1-. lll ._l•jló<'ftt' ll1 "}'t'lil'" th,1t ,\H' ,t .. d1-.t.11ll ,1 .. IJ1t• • 

· • ":~ n.-n1.1t.>dl' .111d th ... · thin1.1n l·1..·1.:n 
l li·· ·lf'••r: .... ,. ni ... h1n.·1\ , .. 1t·~ul.1h·d t,, .. 1 .::;1,•uf .. ": 

>'l••I< .1-1..•-.._,1:!1.·,J,,¡-.}-.•l"\.'",lr1•1ll \\"hl, h.U!'lll\111:1.•\\" :..; 
h.n.·t••·•·n1._l,•111lla·...! ; •tti1..·-.,-r ... ·111.11n1n...!1t:t"rt.'llt ... 1ru.
•.n,· ... .t ¡¡-.,. , .. :~ ¡,., ··i.u·d 111,l\ l•.- pr._- ... ,.1~: 1n.11nl~ :n th•· 
,n;:,,._ :~,,n._1r .. 1 .in._! th,· '' t,. ... ,,; · l <.:1 ,1¡ .. ,, 1n c'th..-:
.. 11~1•t11r .... -.t.;, h .I'• !la· nu.-!.-u.., rill'f<'.lr\.' ... ._ • ._ t'f,Ú •IO.:n.1\ 

.1 • .1.i1•.., ~h.:: t'l.'!••:1.•: t.• .i¡•.•pt ..... ¡.., :\,·\ ... ·nh•:!1.•-.-., :l'c• .. ! 

,,, th.•111 t1n.tll\ .-.~!""'\\ ,-r~·- 111 ir. .. .-.1 .. !'•1-..._-... 1.::t1v.1t1t•n 
.. 1.1~;.- i•i.! -.:,.[• ... ._·,Fu·nt ._,.¡;~¡j,ir ,h·..:r.id.1!1<>1~ º 

Ir·.·' h .. .,11·t1\ ._ ... ·!J. th ... · ,.1-.;:-..1 ... • .. :-.·1n.11n .1 .. p:"._.,._.\ 
, ... , · • .' \ !l'"•~··n ... 111.i 111 u.._¡ l:•o· .h·t 1' .lt•» ~ l •\ t hl' d··~r,\ 

.:l .11" r1, >'. ,-.·r!.•, :1 .1 ... f"1, 1,11.- n. 11 .. 11,.,. '-" t ! 1c· ¡•n •t.·1 n : ~, cJ-. 
,ü•'-·r.1:•n'-: t"'' 1r.1o'1:1 ... 11: ... 11 .1n .q.•pr.•-.irn.1~.- r~1 .. !._•'- u:.ir 
·,,, .. ,:! :t••'l'""·n :•·.1:1.: .:'<'i..P.1tf...:l,11i.1:1,,11 .. ¡ 1h.it!.1t.·r 
111 ...... ,·11\l•k,11" :lll·t.·tr.i:111.•n·t11.1t \\ ::1 :.•1111 thl".IL\:• <' 

<'ll.".\!1>,\l!t_ "'llH']'-'' 

l·h·-. ._·,1-.r,1-..: .l.·t1\.H1<'n n1l·,·h.1n1-.1n rn.t\ •'..:'-ur 111 
! \•. • \\ .1\ .. !h" .. ,•:r .h 11-. .111.•n tb.11 ¡,. ._.11le.J .1ut•• ... -.11.1h -.1 ... 

·h·· :11<.111c._l .1 .. t1\-.llh•:1 l'\ c1\!h•r t",J-..f'.1--c"' th.11 .ir ... • 

. ; , r .-.1~: ·' .1\."lh ,. · 
1·1 .1 tir-.1:_-.11.1-.,·1.1ut.h".lt.ll\ ... 1 ... ¡ :h'-''-".1-.p.i:--1..•,. th.ll .irt.• 

h.:""' :1.1-.1n:fl,l1. 1r-. .1:-c• .h ll\",lh'.l .1nd lht:"-.1' .1r1.• th,· '.:!. /'< 

i .1:1d l'~ ._·.1-p.1 ..... ·,., !h.1t h.i\ ... · ::1 tht•1r ~tru._·turt.• k,n_.~ 

\.11?1111<,J :--..;}~ .·.·.1111._•~~n t.•n.J.!>. "lh•n• th.·r·· .1r1.• .. p ... ·u:1.:

•l'•· .. ,•r•h'111.:111 .. tht.·l·.i-..p.t-. ... ·-.r··,-JuhnM'-h•n1 .. 11n{C:\RDl 
:·,.: th.•.J..-.11·1 l't:1.· .. ·t...>rd.__•t!1,un j L)EDl: · · :. th{'-.l'-.h.:i\l.1ct 

lhh 
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ta1nt-.1 .. •n ~oq:; .. ~ .-\l'l.J-1).1ntl!r.1.:tu.1ndt• ,·,•n .. 11 l!...:.1nd·• 
F.15- L. ,•11l,\1..•lin111l.1l'lún d ... • '-· ... •tuJ,1-. l 111.1dur.\-. .111;11,11 ._¡,. 
1.1 r .. • ... pu...-... 1.1 1nn1un ....... ~n 1.1 ,, ... ~ll\ .. h::l••n dt.• .1p.1p1 ..... 1 ... r••r 

~~~~._c,r~~~f=.1~:.~:~~~~1:.~~::1~~~:;~~1.11r~~,·~~~:l~~::: ··r~- J y ··-m-. .. -. 

L.1-. 1..•1itJunud1..•,_¡,.,1,. d...-~r.1d,1r.1n ,1\ :\11:-... <'ll tlll p.1-
tru11 t1p1t_·u dt• ._ ........ lll·r.1 .·11rt,1nlh•ll1 ,-n 1r.11:,1n'-•nh• .. ..ic 
ll"P-:.tlt) p.110•-.. •tt• l'.I'><."• (pi.•)\ ... u-. 11'u!11pl.>-. . .:<'n un.1 
1-'···rd1d.1 J.__• 11111..·r••tul--ul._, .. v n···r~~.\1111',1• "'" do..•\ ..:1-

t._,._ ... ,!U••\1.•to, .11..·<.•n1¡-.1n.1._i,, ,j.._ •• -.-nd ... ·n-..1c·1<'n .,J ... • l.1 .:re• 
111.11111.1 

LJ l:r.tMlll\.'llt.1._-1.•n •. h· l.1 n1t·1nbr.1n.1 p\.1 ... n1.111._-.1 ' 
11u1..-h'.1r , • .., un fl'lh•l11<"1h' •¡t;.._• l'._·urr•· \.'ll c•-.1-1 t.1-.1.'. .11 

111rn1.1r-.t• I' ... 1~11i.1.·:p11t• .. d1· !.i nu·nll•r.111.1. qu.__· d.1r,1n 
<>n•~··n .1 ¡,, .. '-''-h'rpn-. .1¡•••¡>1<•11..:•• .... •JU•' "'-'" v,•..,¡,·ul.i-. 
111t.»~r.1d,1-. pn11 ... ·1¡•.1l11H•11t ... · t''-'' nl•1h••t11.1-.. n11l••··••11-
.Jn.1-..' ni.1h·n.:il nud.·.ir '· L n.1 \"l'I' '-Jlh' .... ,, ... ,.tll:1.•,.,1,. 
'1.111 , ••1•: nd. >. ._ . ._ !" , .. 1l•I•· • •l·-. .. •r\ .1r l.1 t r.1~:n1l'n t.1._-.. ,11 d•• 
I.1 ,,.tul._¡ 

l"1i.• 111,1111.·r,1 111 ,-¡¡,~·. t• ... tp ..... :u.._·rpc•-. ·'1-''-'}'l••ll<.<.I:> 4u~
._t.1n ... .,111._• r1.•,.1._,.. ••·lu!.H<' .. •¡u'-· i-'""'1 ... ·r1111nl\'l\h' .,.. h111-
._·1~ .} T: \, !"'l..lt Ú \ \\111 ... "" L! l'-.lf1h•:-~f ,lr.ll\ l· .... h' l\'l'Ullll,'llU ,. ... 

,1,·11• •111111.111._·._ n,.,1, ..... • ... un,1.1ri.1 ':--1:1 .. ·1nl'.1r~··· .... 11 ... ••ti..11-
.-1 .. 11.·-. ,.. · .,, ~·n·-··~u11.1 .1 l.1 ultnn.1 1.1 ... '-• d·· l.1 
.IJ'c'J'l"'"i" •' :.1-.._· •lt' l1111t•a·.l'.I. ,¡,,n._t ... • t.'-.I••-. ._·u1.•r1"•'" 
.1p1..•t•ll't1'-'-"" ,. ... 1.u11..•h1r111.1d.•,. l'"f '-'-'lul.1 .. ' l· .. -111.1,. ,, l'"r 
n1.1..·n•1.1..:•"" 

Control molecular de apoptosis 

LI '-''tHr«! nh•l .. ·'-·ul.1r .!...- ·'~"'!-'""':-.. .. ._ . .:.•11,.1...t .. ·r.1 """'""' 
.llt.tnll·~t'-· ._-~·n .. l'T\ .1.J.< • t.•ntt•· 1.1 ........ f.'<'<."I•'"• ~ .--. ll\lt.' ha 
-.1J ... • !'''"!!.•! .. · <'llu•ntr.lt }'•":\\"-. p.1r._· ... u.h•-. t.n1!1.• <.º11 
:un,-1,,n.1l•.i.1d .-unll' t'll "•'<'l;,•1~.·1.1 .... ·n ._ . .,,_., • .-:,· ... t.t11 d1-.

t.1ni.· ... ,·,,nu• ,.¡ th·n1.1t.•Li" ;,_" , :,-,,,,, .. \ .. : .... r h11n1.111u 2 ~"' 

L.i 11~.1qu1::.1r:.1 ,¡,_. ,1r•1.•¡•1,,,..,., •• ,. n·~ul.1..J.1 P'-'r un 
~rup1' ,j,· ¡.-.r .. 11•.1 ... 1-. d.•nonun.1t.:i.1 .. ..:-.1 ... p.1-..1-.. d\.• l,1-. cu.1-
¡,. .. h.1:-t.1 1.1 i.·,·h.i ,. ... h.111 1<.:h·nt111,-.1d,,, 14. ·• .._.,.t,i.. pt.•r-
1-:i.1n.._·._~·n .-n ._lt\ .. ·r-..1 .. ··--t: ll<.. !t:r.1 .. ,1 rll\ •• ¡ ···lul.1r \ ru··
den •· ... 1.1~ ¡•rt'--•'!ll•'"'t'n 11111,,,-.,n.111.1\"c'll••-.,•l,1•r111c1p.1l-
1~1,·11 t.· • l"<'f•' l.1:n l• .. ·r: ,. n , •tr.1 ... 1 ·-..t r11.-111 r.1 .. • •'lll<' .._.J 
1·u .. :1.•" L .. 1 ... 1 .. n d1\ .._.r ... 1 ... .:.1-.1,..1,1.1 ... d1.• .. .,•11,i!11'.l•1nn pr1-.-
¡"1.1-.. ._i, .1¡'"f'~••-.1-. -.::i ··n•¡'.1r~~"· l.1 n1.1~c•r .. 1 ..!o..· .... 11.1-. 
11n.1!:~1<'t'l<' l<'!l\•·r~~··11 "" 1.1 t.1-.._· .!.__· .1t_l1,.1._11,.•n 1.h: l.1.:. 
.-.1 .. p.1-..J.-. \' l.1 ,-,,ll••'t.:Ul'nt•' d<'~r.1..1Jt.:l<'ll ,·,·\uJ.1r • ;; 

ln 1.1n.1..:1.·lul.1-..1!ud.1l·l.·.1.1 ... ..:.1-.p.1 .... i..1-•'-'rn1,u1 ... ·._,.r.1n 
.. -.. ,n .. i-''•'t.'llLLfr..1 ... ._, L1m1.•¡:. ... ·:-t .... \ dt.·b.·11 .... r .1L"ll\".l.J.1 ... 
rllt'LÍl.11lll' i.• ._t.·~~r.1d.1._·1pn ,1._· d.·1•·r:n111.1<:!,,,. --11n•-- n._,,._ 
~·n ·'"l'.1rt.Hl• pr•'l'ª'" d .. · i.1 }'r••l•'lll.l l1l•._·r.111d" .1-.1 J._, ... 
1r.1¡.:n11.•nt<'-. do..· un p,•-.p ni.•l ... ·c·ul.ir .1pr.~ ... 1111.1d.u1u·nto..· 
t•n1r1.· Jll y 211 i...l>.1 ikd" l •.1!!••11-.). ¡,, .. ._u.11 ... ·-. p ..... 1 .. •nor-
111 .. ·nt.- ,. .. ·r.1n .... n .. .1111l•l.ll.J1.•,. '-'fl ._.¡ 11.·t r.1n1t.•r; •.'-JU•· h•rn1.J.r.J. 
,.¡ c.1n1plt'I•' l'::1n1.1t1._-,, .. ,1 .1ct1\"l' -~ ·• 

l.-.h• int.•c.ini..nn• d•· ,1,·11v.1.:1t•n ._¡, .... -.1-.p.1 ... 1,. pucd<.• 
J.1r,.._• pl•:r ,.f,,.. l1>rn1._¡-. L.1 Ju t._•.1 .. t1l ,,._111n '"1U•' ... , • ._f._.,lll· 

'ESlS C _.¡ 
FALLA DE CRlGEN 



t .~"-·lhl•r\\·11··. ·•1• .. ·1 11u•I .. · .. ul••,..1h.llflll\L0 lÍl•n.1-..1d.tplor,..: 
. \p.11·1 ur [)I f 1 .• vlu, h ••1t•l1ll•ll' ¡~r•"llllll_v .:1nd \\'llh .1 
,· ... 1111b1n.1h,11:. z tlu:11 1ntn1bi... pr.•h'••l)oti•· .1d1\•11y ,..h.Jll 
L .1u ...... • ."ln .tut .. >-•"lt.llyt11,: ,1 .. 11\ .1t1<•n ul 1111 .. · 1n1t1.11111~; 1.:.i-.p.1· 
... , ... 1.1h .. ·rlht• ... t• \v11l 1"'>1.• 1n ch.11~:t• ••t ,1 ... 11' .11111~ th1.·1.:11t.•ctor 
..:.1 ... p.1 ... .._•.., ¡1nJ1r<..'l.l .ictl\ .1th•11l .• 111i.111~ lh1,.• .. t• ,1rt.' thl..' J. t> 

,1nd 7.:-,1 ... p.1:--<.'"" th.11 .1rt· ... h.1r.u:1,·n.-t·d t'~ .1 n1uch ... h,•rtt.•r 
:--.:l l. (,1n11n<..•' t.'f\d \\ 11,,..,._. tu11 ... ti.1n I• t!H· ...t .. ·..:r.1J.t11nn ol 
th1.· }""rt•t"-•1n .. 1h.1t .ir1.· \"tt.11h•r111 .. · u•ll · · '' 

St•\'t•r,111.1: lhl' .. 111..!11.•-. ¡~,·11n11lh.,j t.• lin...J th•· ii1nh•cu
l.1r r1.·¡.::;ul.lt1t•n t•l <..dllll.ll .i<..'olt!1 ,h1r.ll,L'. olj'l>J1h> .. I ... 1n• 
b • .., ....... d un ti:•· 11..,1· »1 .1n11 ... i1 ... "r ,,.]; .. th.1t ll,1\L· g .. ·rit• 
111ut.111,>n .. th.lt Tllli•1 ¡., .• i.·tn ,1t.·,l dunJh~ 1!11-. pn ... t.•,..-.. 111 
-u.-11 ,, \\ ,1\' th.H 11 lht•ir a111, th•11 1-.. ,¡fh < h•d 1t ¡-.. i-.n.n,·n 
,, th•· nh•.111 ... 11,.,11 .. Pt :h.·ir pl~._ ,,_,1, ¡••' ~·11.ir.1 ... i.·n<.11,·-.. 
n ,,·h.11 ¡•r•"' ...... , ... 1ln•\ ... r··•ull.lll,· ¡•.1rtu...1~•.1t.· •· 

1 ¡,, . ... 1 ... ·.1-...-. 11•.it .11•· ,1.-tn.it.-.:I '"' 1n1t1.ll<•r., n1.1)o 
.1r\ .h.L"<•r,1::1~: l<• 1.•v .. 11nn1:\1· !'• 1! 111.!li.·, .... th<' apup· 

,,..,¡..,, 111th1.·• .. HlH.:1\1,111111.•1, tii. .id,1¡.>hlf• th.lt fllol)..t• lht.• 
. !1\ ,1t1on ¡•»., ... 1bl1• ,Hh.: 1\i,· -..ul•-. ... ·q~it·rit .H:t1 ... 1tH•n l•I 
·1 ... · ... -1 •. , . .. :.1· 1'·•·•· ... 11:,1:- .11 ..... '"'' '' 11 h th,· •tirnuhi,.. -~ ·• 

\pop tos is. an essential part of the patho
.ogical processcs 

•. n .. · .. ·: 1 .. -.:•, , .. , .... .,1, ,. , •1 11111 •·..:.ul.1~1·,t,, llu!.1r pr,1l1:,•r.11i. 111 
tn~··1h,·1 \"\:11: .• 1 !.i.·:... ·•! ttlt· -.1¡• ... 11\ 01 ,.,.¡;..,to ..lit.·· Ct.·lb. 
'' h1..•n 111 ,1 .... ·rt.un <..'11' 111. •11111, 11:. 11i.1~ ,..'1!tt.•r 111ut.111,•n ... ' '' 
tht:H [):0-.:.-\. \....-h1..•n ti·•·, ,, .. .-i1r ... tn1.• nH·.-hJr:1 ... n1 ... ,•t tl'f''.11~ 

.111..J ·'P"PI•'"· ... ,L".•'I .1.-1., .lll d \\ 1!h l\it' purr., ... ,. ,,, ,I\ .. •1J.111h 

.1 l.:i.-1-.. ,,¡ •·•rl~n•l lh.1t '' '''~l.l 1n¡11.llt.• ..-.r1o·r: 
I! h.1,. i, ... ,-n -.,ud th.11 in p.1:n·11b ,, 1th .... in ... t.•r th•· ~'-'lh' 

!h,1t L-l»filH.'" th<.· ¡'_; ~ ¡.•r• •lt'll"\ 1' ni11!.l!t•d l!l !lHH<' th.111 
:---11· · ••1 th1.· .-.1-..._ . ., :· · lt-. 111<'t1· .,.¡,., .111: l•1<'!P,O.:l<...1l 1unc. 
lh•n .... lrt' 111 ... ira·-..: .. : 1!~<' ._,·llu • .ir ._ \. d, .1nd th1• 1nd11 .... 
:i. •11 '': ... ·Hu .J r .J.1.·.it h ~·-. .lf"t' ! • •-.1, ·· ! ~i.·rt·1<-,r.: .. \' h~·n 1: 
¡._~ ........ nr .. ~1r.-i ni...h.- .. :: ~: un,"lh>11.1ht\ t!•<." .1¡.1,•¡.'\<l-..1'• t''"<'· 
.-.- ..... d,.,, . .., n"t •. h·\ .. ·l»¡.·. :t:u-. .•n .• :111.itin.:; tl.r-i.1r .. : • 

.-\t lht.· f'flº ·•·P: t11~11· d ; .. ¡. !1<1h" t!1.1\ !lit• t•ht'IHHlit' 

n .. •n• t·: h~ ¡." •-..1.1 ,,¡d 1:,~;<>;:,·11._·,1-. :h.1t .L-.- • ..,n~¡•.1n\ 1!ll· 
¡.•r•• ... ,·:~t.111":-i 1.•: e.in,,·~ •. 11 .. ; .. ,· .1n 1n.-r.11· .. 11t 1:1 l~t· ... -~ 

~:~~;:~ '.~;~~-~ 11:,,_.1.: 1 
\\:; ¡~ ~.~~ ·~"(;·~¡;, ! : , ~: ~: ~ ~- ~~::l i~~~ ~ :l..~-;~·11:~ ~-~~~ :;~· :~ 

.1?: .. ·r,·.1 :10111 •r .::.,-:• "~··n•·'1' 1· F'' q,·nt .1l;,-.•d .1:1d .1 •:·~·.• 
ft.•r tu:n ... •1 _..:;r.•\'.t~ :~ 1n.J;.i.1·.! • 

C«·:1.11n \l~t; ., ..... u ... ~1 .i-..1h .. · h'.Jm.Jn p.1p1ll,•n1..i .. 1\ ... n 
·1.·1u1a.!¡, :· ,.: ¡.·~-::;. J,•_i:;r.1..!1n,..: f'·:;:'\ l;-..1n¡..; t:ll• :.•r.._, 

'\·r~ ,1·. ••i.tin~·. r:n1·t~~ ... · ._.¡1111111.1:1 '" =''"·'f'•·p:·, 
'· ,,._¡ ... 11J1,1!..•::.-d \:-\ :/1<.• '.HU' 

~ J·,· 1111J.'•'tt.llh.<' ,,¡ !-"'; 1:1 thl' .1p,•f'h'""I.., !lhJUdl<•:l 
rr._ ... , ..... ,,...,¡.., .. r .. .:.H .. ~! r.-.1¡,,. p·.,.i...:.1nLl" ·'t.~.1111:.t r.1d1.1!H" 
n,.. .1n,i l·h1..·n·.:1th~r.1¡.·~ in 1.<..·1 :.1111 .. -=-l!LllJr t:- pt.· .. 1n wh1:::h 
p.:;..::., ... 1lt1•r..·.J L•r b.1:. 1..,,..t 11-. 1unc11,1n.1lit\ In th1• .. t•ca"l'.,. 
th .. ·1.1¡•. ,..h.ti: l1l•t ~t\"t' tlll' ,•,;.•l·,·1 ... ·d rt' ... ult,.. 111 th<..• p.t· 
flt.• · Tlic~,· 1 .... 1.1!.J 1!:.11 "UPf''~r:-.. !h<..· .. ~ ...... r, .1!1<>11 

88 
OltnJ, auh1c,,t.lhs1!'>. o la ."lcth .• 1c1ón 1t1d1rt.'Ct.l pt.1r ,,tr.1,.. 
CJ,..p.'.1,..;"lS Y·' .1.:t1V.l .. \~u 

En un.1 pr1ml."r.1 f,1st." (<lUh•..:JtJ.h ... 1:00) :-t.' .1cti'\"olll 1.1 ... 
c • ..,sp.i...<1.., d1..·n .. ,rnin.HJa-. 1n1c1ad.>r.Js .:¡u"-""'º" IJ,,. c.1~r·•
... 1 .... ::!, 8. y '.\" 1 O. y .¡11t.• ta•nt•n t•n -.u , ... tru<..-tu 1 • .., <.."t.lnit.• 
.... 1n1n~t•nn .. ._.,trr.!'n10.., Nl L {.1n1inn) l.1rt~t'"· dnndt.• ,.. .... 
cncut.•ntr.1n :-.1ht.•,.. o t.IL•n111l10,.. 1,.•,..¡•t.•c1t11.::o,..· El dn1n111u1 
d .. • r•·t.·lutanllo:nll• .J1..• 1.: ..... p.1,..,1-. (C.-\l{l'll \ ._.¡ d<..•n11n1t.• 
t'h•ctordt.• mu .. ·rtt.•IDEDl, • ·' ·• qut•.1ctu.ir.1n 1.•n t."t.•n1un1t• 
..:on t.itr..i.,, n1ol .. ·..:ul.1 ... •pn· tunc1un.1r.1n c<.~nH1 .1d.1pt.h:it•· 
rt:,.. . .-\p.11- lo l)EI ). ¡¡..,-. ... ·u.11 .. --. r.i,·11r.·lt.'r.1n un.1 pnn.in11 
d.1d. 4111.• t•n co1!1b1n.h.'.n•n t.:l•n .. u .1..:t1\'1dJd prutt· .. 1ht1<..·.1 
111tnn .... ·c.1. pr • ..,nit•\'t'r.1n un.1 .i.·ti\ .t.·1t~n ,1utu,-,11.1htu:.1 
dt.• J.1-. c.l.,,f'ol.,..,, ... 1111;.1,1..il•r.1,... pt•"t"-•rtl•rnH!11lt.• t.• ... t.J-.. ..,t• 

•·nc.1r~ar.1n dP .1ct1\·,1r .1 1.1 ... c.1-.p.1-.,, .. ••11.•..:t .. r.1 ... (.1 ... t1v.1· 
~Hnl 111d1rc;".::~.11. de11lfll d._. J.1 ...... u.1!1..• ... "-· .. t.111 l,1,.. ..... ,.,,p.1-,...i-. 
3.'"' y;', 1..¡ut..• .... ._. c.ir.i..:IL"tl/,ln p••r t.·n••r un t',ltL•n11l :--.:1-1~ 
(.11n1n0) n1uchu 111.1 ... \'l'rt ... cu~,, tun1..·¡¡1n t':- ...lt.·~r.i.1.tr 

~"'rolo.;'111.l,.. \"ltJlt.• ... p.1r.1 1-1 Lt.'iulJ' · · 
\º,1no .. d1.• ¡¡~ .. , ... tudu.-. l<..'nd1t.·n1 .. -... .i 1."íllt.•ntrJr l.l 

r1.·~~ul.11.1un flll •!1..·..:ul.1r dt· m111·rlt' t.·o·lul.11 p••I .1pt1t•h..,,..1,. 
:-t.• t .. 1-..1n t·n ._.¡ u..,..., dt• .1111111.11<• .. " ..:t.·lu!.1-. tJUt• IH'nl'n 
nnit.1uunt·,.. o•n Jo ... ~:l'flt..'.., 1.¡u•· ..id ... ,•n ..,.., .1 ... ·t1\".i.J.,.., .Ju
r.1ntL't.'"I"-' prl•c._•..,n . ..:1• t.1l n1.1n .. r.1.¡11t· ... 1 ,..~i tiin1.·1t.H1 .,, •. """-' 
.11t•.-:.1d.l ..,, ..... 1be. t'••rl.1-. n11•d1IH .• llll•llt.'" t.•n ... u-. .. ·.1r."lch'· 
l""l"tlc.1-. h.:tll.•llp1C-,1..,. t•n <jUt' rrPc"l'"'"" p."l~t1np.1n •'"'J"'...:"..:i· 
t1.-.:imt·nt.·•· 

I..1 .. t.:.1 ... p.1 ... 1 .. t-jll"-' ..,,·.1n .1t.ti\.1d.1!- 1..t>llh• HllL1Jdnr.1-. 
J.'Ut'lh·n "1.,1t1.Jr -.t.•.; un o•\ ~· ... :nnul"o...J.IH' 1ndu.-.-.1 .1poptn
.. i..., .1..;1!11i...n1u, lo-.. .i..t.1pt.h:l"rL':- qut.· h~ir..an po .. 1bh..- ,.u 
,h·t1\.ICIO!l y i.t -.ut-.l'CUt'lllt" .1.._ ll\ol..:lt.>ll ..i<' C.lSf'•l-.,\,..t.'f~..:· 
h.lr.i-., 1.11nl::>ll..!'n '"•n1.111 1.t.•n ~·l 0;• ... 1trnulP ~ ·• 

Apoptosis~ parte esencial de procesos 
patológicos 

1·1 ,-,111ct•r ...... un.1 proht .. ·r.tuun <..:L•lul.1r t.'XCC'<.1v.::a tl 
... h·-..r .. ·..;ul.1..1..i .• 1unJl.L:i .1 i.J 1ncap.icid.1.J .:h· la-.. c~lul.i... 
p•.ir.1 n1.inr ~ 1.,..,., n·luJ.1.-., Ji t.• ... 1.ir ... ,, lln .1111b1t.•ntc, pUt. .. 
..l•'!l -.u1r1r1nut.1,·1ont"'•t'!l ..,u .·\D~.· L·u.1nd .. ,, ... 100...·urr"-' 
¡, . .., 1nt· ..... 1n1-.n1.•-.. dt.· ft.'¡..»1r.:1.::1»n , .• 1p••ptp ... 1.., ""-' .1ct1v.1n 
··~t1 t'J rn;p(.1"-!11\ ~il' t'\"lt,lr <lUt." <',!.! ~\.' tutllL' 111L"t. . .lntrol.l
i.•i,· ._. 1111<.n' .i ... i un l"HH l"!"" 

l.ri 1"1Ut.·ntt.·• u•n t.lnl o•r .._,. h.1 fl'fL'l""ldo qui: el ¡.;t."nt• 
~Jllt. cod11h-."l p.1.r.1 l.1 prntc1n.1 1'5~ .. ._. t.•n..:u .. ·ntr.1 n1ut.:id• • 
1.·n n1.i .. .J.-:;(!'; dt• !1>'- • ,:i,.. ... ,,._. :· ... uy.:t-. tun...:1ont..·,, biolú
~~i..-.1~ rn.i..,. r.:lt."'- .1ntt•., ... ur .• 1rn·~t.· .. i.:l ..:1..:ll• t."l'lul.:u· \' 
.ndu.-.-u•ri Lit· n111t•rlt'l••lul.1r pur.ipupt.• .. l•.'4 pt1rt.•llo •• 1I 
i-'"1.J ... •r ,, d; ... n11:1u1r ~u tunc111n.ilid.td . .-J pro...:t.•:-o .Jt.• 
.1p,•p1t1 .. : ... nu :-o: ..it·.,Jrn,Jl • ..,.1,, que"n¡.:;1noct tun1or ... !>:.., -·-

:\.-1u.1l1r.1•n.h' .. , .... 1bt.• •¡ut> fl'nt.•tnt.·nl• ... qUl' .a·pn1p.1· 
n.:tn .1 ¡., .1p.·1n1.·H1n d.· un tun1,,r et•:n•J !.1 h1po .... 1J y 
.1n~1u~··n.._.,.., ....... 1u-.,1n un inc-n•mt·ntuPn l..i '-'"'J.'r-t."-.1ond1.• 
l.1 prot1..·í:i.i !'5.1 - lnclu ... p ....... h.1 pr<..•pul' .. tO .. -orno un.1 
: .. -.,r:.1 <-l'-'" ,11 ...... 1.1r pS'.l n1ut.1.lt• ~ -.u 1unnu11 .tl1t:r.1d..i, J.1 

ESIS c:::::J lb7 



lh.tt ll1111"r' \Vht.•n· .. ;".'.\ 1-. lllU(,J!t•._i. ¡.,,·.11t•d lll hint;. 
1n.11111n.1ry ~l..ind. pr.• .. t.11t .. ·, tt• 111t.•11t1t.Hl ... un.- •''•11npl. .. •-.. 
1.\ ... i.·.11ly 11.· .. p••n..i lt.• .... h1 ... -h ... ·nn11iu•r,1i•~· 111 n11nl•.1n .. 11n 
h• tun1n1 .. 1h.1t h.l\ ... ,1 llHll-llllll.ll••d p3'.' Al-.u, 11 ,1(._,, 
tt.•prt.• .. .-111-.,1tht•r,1pl'uli..·1.1r¡.: .. ·t -.111' ,. 11 h.1-. l••·•'ll i'"'P••
~··d lh,11 t.\"ht•n till• IUl\t."lh111 t•t !''::'>."\ 1-. r .. ·nt.•~\ t.'d th,• tunh•r 
... 111 ''-'>:r••-.-..1111-.t\ )'•'PI ••l"-.•'r\.1t1<'11-. h.l\ ,. l•,•,·n .. ,.,." 111 

.1n1n1.1i .. ,, .. 1 .... 11.1 .. 111 h11nl.111 .. 

Auto-i111mune diseases 

1 h.- 1111nn111<· .. , .. i.·1n h.1 .. th.· 1.1-.I-.. ••I d .. 1,·n .. 1111~ th•· 
••1 . ..:,.1111-.111 tnq11 <'\.h'rtl.il .l.~l'lll ... ,1-. 1\ t•IJ ,1 .. ,,.,.,•.t:lll.'lll~; 
lh••\\"ll ... lrtl~·l\.111•-.1111•1 .. h·1 i.•111•1 .. h•-.l:-ll\ tlh.'lll - 1"111··1 
1\ 1111'lh•<1 1 ..... 1r.·.-,>n-.1d,·t•·d .1-. lh•• 111.11nt•l1t·,·1.•1 .. ,•t 1 li<' 
lllHlllllh' !<' .. 1'<'11 .. t' .1.t:.1111 .. 1 .. 1•llh' !"1th·•~~L'll .... lh.h .1 .. 

, l\"l\1!'111'-.\"h•-. ¡,,\\ l' filo•' ,l¡'.l~lt\ L'f d\ lfl>: t•.' ,J.'t'I' 

h•-.1 .. 111 .. tith·tt·nt .. t,1_._:" .. t't 1ht.·ir111<.' .111 .1lt .. ·r.1ti.•n •'' th1-. 
l'"•'IHlllh'll"'l \\<'Ul,l <.111-.,• .1Ulll•llll1l'Ulllf.' 

\'\'J¡,•11111tl.1111111,1ti.•11 ... ,, .. , .. 111 lh·· •·~~~.1n1-.n1. th,· .. ···11-. 
th.lt h.1 ... •' ¡'.lrli. ll'•l!t.•d 111 th1 .. t'lh'lh 11llt'l1•1li 11Hi'"I l•l' 
t.•hn11n.1:1·d' 111 "rdt'r '•' .1, .. 1,I ,\ .. hr••l'1, t11tl.1111n1.1t.•r• 
pr.•,_-,. .... 1:1 th1-. ,_·,1 .. .- .ll'•'P"' .. l'" 1 .. ,,¡.._,, ,1 n1•·~·h,11~1 .. :n ••I 
.. ·l1n1111.1ti.•n .• •nd l• .. ·,·,1H .. , ... 1 th1-.. "1'-•' !h•· 1 h111ph<'
•"\'1t·-. h.l\"t• l••'•'ll .i. !1\ .n, ,1 l•\ ,, ¡>.Hh·•~··n1,· .1..,:.<.·?11 th<.'.'" 
t. ir .. :d,11 .. • 1.1r .. , 'llll' ,!.11 .. ,111,l .1r<' \.11"1 d1 .. ~.1rdt.•d 

1 h,• ,.,,,l.1n,1t11•11 t<•t, .. ·n.1111 .1~111 • 111·111u11 .. • .J1 ... -., .. , ... ¡ .. 

th.1: 1h .. • 1111·t. ll.1n:-.n1 !1•t·!1?~1111.11t• th .. · h n1~·h····11,• .. i-.111·~ 
.. ·t11 .. ·1._·nt ,,, ¡ ... tltv1.·d .1n ... l 1111 .. r•,·r1·~11 .. th,· r .. -.1.111•11 
.1c..111\'o: ,, ........ !1 :1 .... ll<' ... \'\',, 11111-.~ .. ,,.lll\llli t!1.it th.· 
.. t'"' 111.· '"~:t.· t" ,•lin1n1.11t• ! h,· .n1t<>·r ... h. In ... l\ 111;·h·•· 
,-, : .... i.. ! h.• .. ,, , ,¡¡¡,._¡ 1 ,, .. ~··ut• 

lt ; .. l-111•" ·• :h.1• 111 ¡•.1!l1,•I,•...;:._• .... ~:..!' .1 .. rh<'lll1\.l\,,:,! 
.1:-:hr::1-. .111.: t.'r\ th•·n1,1:,•i.: .. hq~u .. 1h,· 1111·~ ;1.111i-.1n <>! 

h·:n~·h.-.·, t.• ... ·:1n1111.1:i"n :-. .1,·:.1, ,.,1 .111,l tnu-. :n.J:¡..;,• ... 1 
¡•r, i!, >!' ~:•·,! .11: ,.,_, 11! •• 111~111,1tPr1 ¡•r• ·~ ._ ..... 

In tli•· :11111:"1' tl··· 1ti .. 1.i¡•t.'l!t1, p•••-.1\.>!1111,• .. r.•:- 1111 .. 
!\ ¡: •t.'•'I ..: 1-.. ·.1-.t.· .... l\.1ll l••· d.11.·.-1 .. J 1,' t ¡,._. 1.· ... ·~t.1l•l1-.h 1~~.-n ~ 
<'t lt1•' .lf»•;•1.•-.1 .. r.,utt·-. :r ,.,,¡,.~t., ,1\ .>1~! :he ¡'f<'-.l"1'!.1-

11,,r. •': .1u'"· n1n.i1!1l' ;'!'t.'ll>'::a·n••n.. ·· 

Somc mcthods for thc detection of 
apoptosis 

Electron m1croscoP}' 

l ht• ,i,.-.crr¡•:1pn •'I .lf'"Plt.•:-1., ,, . .¡-. .u.:hu.•\ t.!d l• ... 11 .. 
,,¡. .. ,.n. .11u•r1 un.J•·~ lht"t.·:.-..:tron n1i.·r._, .. .,.,,..,, .... "·h,•r,·ti~· tht.• 
ch.1r.ll t.·n .. n .. --. 1n._•nt1¡•r'!l•.j .1[..,, , •• trt.• rn.1.JL· ••\·1dl'11t 
l.. "hrurn.11..ai con..!t.•n-..11i.•111n h.1h nH .._,n ¡:'Jltt.•m. rt·d11,·th•1~ 

••I Ct.•11 \l•!un1t.', !orm.ua•n ,,, .1pt.•pto11,· ¡_-.,1.._i1._. ... l?h.! 
ph.1~:._.._ ..... 11.,..1 .. ¡JI th•·"'·by n .. ·1~ht>.1nn~..:dl .. , !hi .. tt.·d111, ... ¡u~ 
1-. i.:,1nini.-•nl\. .1prlu·d 1n ,·,•11 ,-ulturt.·~ th.lt h.1,t• t'-ot· .. ·11 
.. ur,,·,·tt·.J i.1 .... ,n1t.• .1pt.•phh1 .. 1nd11 .. ·in~ .. 11111ulu ... • 

loS 
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.1nt-:1l•~t.•n1..'"'"'" 1u1nt•1.1I .. ._. 1•••!t.•1i..·1.1ll/.1,·111 .. tu ... ·,• 111.11••1· 
Crt.'t.:lllllt'l\lll \Ullh•l·.t[: '· 

1·1.lf,•.:t.1r J,1 lun.·H•n ..¡ .. ¡ t~t.'llt.' p:·:- .... un 1n ..... ·.1n1-.111<• 
t.1111b11..•n t•1np! .. -.1d•• pl•r ci.·rtt,.. 1.·1ru ...... ·ntn• ... 1¡,, .. ._.¡ t.h· 
J'-tpd,•111,1 hun1.HH••¡tH'<.<'ll l.1 pt<'lt'1n.1 l ll'\"l·t..,dt.·.~r.1d.1 
.1 p~•. <.'\. 1t,111du .1-.1 .¡ut.· l.1-. .-,··\111.1 ... t.•:1 ._¡.,n,i .. pt.•rn1.Hh'l•' 
,.] \ 1ru ... "l".ln ··li:n1n.hl.1 .. t'"•H .1pp¡.•¡¡•-.1 ... 

l .• 11111t'<'rl.l11L1.1 dt.' J':;.>,•11 .-; J'I••_.., . ..,, •t.h :n~l1i. <'11'11 dt• 
·'l'•'\'l••-.i.. ~·· 1l•1.1._1,,n.1 1.1111l•1,·11 .... •n l.1 ,-.1p.h 1.1.l.1 ...! .. • 
lt.'._1 .. lt.'l\ .. 'lol ol told!olLl"lll'-. \. •!1.lllllllllL'r.lj'l.1 ... 11 llt'r\"._ 

!lpl''" t.l'IUl;1r-,• .. t'll ¡,, .. Lll.llt• .. p~·--; ._·-.t.• .1lt .. ·:·.1 ... !1• " h.1 
pt•r,:l1d''"ll tu1hlPll.1i1d.1d •'11 <.'-.:,, .. ,,¡ .. , ... 1.1 1t·r.q•1.1 lh' 

d.1r.1 ],, .. r,• .. ult.1.J, ... , ... l' ... r.1d,, .. ,•11,·i l""·1<·111t· · ·• ·, ¡;,, ... 
lt'll ,t,11\>..1.l<h' .1¡.•,1\",\11!.11•t• .. 1'f\ oh h'll dt"!U•'t.'ll tllnh•!t".., 

d,>1i.l .. • ¡•:=.:;. .. ,. ,.n.1i.·11tr.1111111.i.h• .,·,•nh• ¡,, .. ¡,.,·.1!1..-.i .. :1.-.. 
t'll p11!111<•n hl.111...!ti],1 n1.1nt.1r1.1. l'f•'-1.11.1. !'''' 111t.•11t.1t•
n.1r .1l~~un1•-.. rt.• .. f•,•ndt.'I\ t:¡.•,,·,1111t"llt•· •'ll :nt'TH•r ¡..:,r,1dt• .1 
i.1 ~11111111<•1,•r.lt'"':.1, l'n ~·.,n1¡. ... 1r.t.-ll•!\ .·, •n ¡,. .. 111nh•rt.• .. qu.· 
p1t•-.,•111.1n tir1 J':O-·' 11" 111111.1.t,• -\ .. 11n: .. 111 .. rl·pro.· .... ·n1.1 

1111 l•i.111<.<' lt.·r.q• ... ·u11 ... ,'. \'.1 qu,• .... h.1 ¡.'r,•¡.•u .. ·-.1<1 •}lll' .11 
ll'~t.1bl······1 l.1 !~1nca•n d,· ¡..._ .. --; .. , ¡.•• 1 .. lrr.1 l,•hr.u un.1 
r .. ·~~r,·-.n•11 tu tl\• 1r.1 l. ... · .. tt· ti¡'•• ,j._·, ,t,,. .... r\ ,,.-,, •nt.• .. h.1n .. 1.J\-, 
t'r.h·ti.·.1 •. 1.1-. ~.1nt.• •'11 ,1n1ni.1]l'._ ,·,,:~1•• L :1 hur11.11h•~ • -· ·-

Enfermedades autolnmunes 

LI .. ¡ .. 1,·n1,11n:n~1n•' 11 ... ·111• !.11.1n-.1 d .. · u .. :l'nLt.·r ,-,¡,,r~.1n1 ... 
ni.1 .11· .i.: .. ·nt._ . ._ L'"-l•'rlh' .. ,\ .. ¡ ... ,1~1.• .Jl' rt'.••llP<..l'f 1.1-. 

.. ·-.tru.::tt1r.1 .. ¡.•r••t'1.1-. t""·l 11•' dt -.:n11: l.1 .... 1.,,.., hnt.1 ... ·1tl"• 
r ..... ._·,'11 .. 1 .. ·h·r.lll '''!11· 1 ¡,, .. !'l:n.q•.1:,· .. t'h .. 1.•r··,. dl· 1.1 

:.: .. ~;;~~·;,~~·\ :~·~:11:':1~·· ··1~ . ,•:-i::.~ .. : ... · .• i.:u1~ .... F.1t.1~: .. ·11 ....... 

L,, .. 111H,>.:,:., .. T !1t'nt•11 1.1 '"!'.1. 1 .. 1.i.l ,¡._. lll•'Tll J."'l•r 
·'i·'"t':•""I• ··1~ d::,··,·n:,· .. .-:.q-,i .. ,!._· --~1\1 ... 1.1 '...l.n.1 ,1itcr.i
<1>~n ,·:1,•-.t.· 1.·:~"111'·:--.. • !-'r•'\ ,•,,11·:,1 , ,.¡1 .. .- ... 11 ... ·:11 ... ·n1 .. 1Ht.' 

L\1,111 .. !,• ,.,, t': ''••:.1111 .. ;11<• ,., .. 1 .. ::iii,1n1.1ca•11. 1.1 .. t.t.'· 

,uJ.1 .. un.1 \t.· ·lliL' ¡-.1n1 .. q~.1:1 t'n , ... 1,· 11•n.,1n.,·11 .. • .. t .. ·L•t.•11 
..... :- ,·):1111:1.1..J.1 .. ._·,,n ··! ~·:"¡ .. 1• .. :t.• ,1 ..... , 1t.1r un p1u.-,•-.,1 
1n1l.1n~.11, 1 r:•• ,,,,,1:'" t.1·11\•:..'?1 ,·11 ..... 1 ... · ... , .. ,,,.¡ n• .. ·c.1r1 .. -
c111..:i" ,•111~11r,1.·:"1' , ... ·lf" 'r·1 .... : ..... , •• ...... :111.1' t.'/ ... ¡ut.· h•-. 
:111: .... ·:1i.• .. 1 h.1n .. : ... 1" .1.·tn .i..I"· ¡•1•r .d~:un .lht.'111t.' p.itn

.~t."fh' t'<'n11.1n.·~-.·1,,n f'•'' .1:_.:~1n,• .. ...!1.i .. "" c1r. u].1, h•fl 

.~.1r.1 !lit',.._;,• ..... ·r d ... ,.._ .. h.1.J, ... 
L..i ._·,;.•li.,·.1•t••:i .1 .1!.:un.1-. t'l\lt.•r:11 ... · ... !.1..i,•-. .1u1.~n1n1L1-

l1L'" r.1.11.-.1 .-1~ .¡u .. · ... ¡ n1t.•,.1:-i1 .. 1~1.• ¡. ... H.1 ··h1n111.1r ,1 ¡._, ... 
ltnt.•.-11., .. n,, , ..... ·11 .. ·1,•nt,• ,, .... l'1h·u .. ·111r.1.1ltt.•r.i.J.•. ll••JU•· 
pt.•nnlft.' .;u .. · 1 .. -.i..·,·1.1111·11 .. ·r1 '"n!r.• .t..·¡., .. lt·p,:1 .... 1·r, .. 
¡.•i.>.. [ .. n.-~ ..... 11"1" r~1,·11.1.•:1.11 •:1..a· u11.1 t~11,1 t.',.pt.•._·111c..l 
,1 ... ·1u•n11:1.1d.1'1.1 ,J.· 1".1-. ..... 1.1 ,.,,.-.11 ,~.i.l.1 .: ... · ._·l11n1n.1r ,1 
\., .. 1t:•1.,,u,•-..1ut.'rr,·.1,·:: .. ,, .. 

~ ... • ... ll't.' .¡u,· ··n ~-.1 1 "!",•'.'·1 .. 1.11 ... •••!lll• l.1 .1rtnt1 .. rt.'U· 
111.11t•1~I•· \"•·i lu~-.,; .. ,•nh·.~1.1t.• .. •• ,·J r.lt.'• .1111 .. nh•dt.•t..•linH-
11.i..·1p11 .lv ¡,. .. i11H<>•:!•• .. "L' '•'tr.1 ... 1 ,. a1du..:.· .1 ... 1 un 
.1L11tipr,,,, ... ,, 111:'i.11n.1t••n•• pr••h111..:_.1.!L• 



In 11,.. .. u .. •,.. th,11 l•1rn1 p.1rt nf nr~.1111s1n ... thts phl•no
u1t.•JHH1 111.•v b1• t1bst.•rv1•d but 111 J ,..,n.111 nr l11n1tc .. •d 
~n1up 11( ("~•11,.. olllli lh1..•rl'IClfl' lhb t1...•i.:h111t.¡u1...• 1,.. n1•I 
.1do..•""1u.1h .. ' torqu.,1111uc,1t1011 ol lht"' ph .. ·nomo..•non ... 1n
.;._· th1• nun1b1..•r 1•t .;1...•IJ,.. pro..•:-1..·nt 1n.1v bl' undo..•ro..•,.lin1.1-
!1..•.J. >~1vt.•n tholt th•·:-: 1.."1.·11l 1Hll .ih,0.1:-;,.. ._.,111h11 th1..• n111r

ph,1Jpgi .. ·.il ch.1r.1ct1..•ri .. th:,. ol .1po1ptu.,¡,., o..vilich dPt'" 
not o..•,clud1..• tht..· ., ...... 1b1ht:- nt th••rn b.·111:; p.1rt "I th•· 
ph•'ll"nH'IH'll, but th.11 p.·rh.1¡ 1 .. th1·:-· .1r..• 111 .1 n1uq•ln•
h•~1..-.1ll\· ll<•Tl-dl'll'•'t.11 .. h· ph., .... 

Hematoxylm and eosm stain 

'f lh' ,1i. .. ,•r'. ,\li.•11 t•I 1..·1..·ll ..... 1 .. 11n1..•d b\ l11•rn.1lo'-vlin ."lnd 
, .. ,, ... 111 ¡ti!\¡ ..... 1h·d1111 .. ¡ia·11~.1t h.1 ... "<'\t..•r,d .. i..t ... 111t.1g._ .. ... 

.. 1111..e 11 h.1-.. .1 J,111,·r .-, .... 11h,1n ••th.·r-... 11 onlv rt'<¡u1r•• ..... 1 
h~!it 1111 .. 1 , ....... , •¡• ... ·.in .. '!. .1 111¡,,:r"t"ll1l' .tnd th•· p1..•r .... n1h·I 
th.1t I'' r!Pfll\" 11 n ....... 1 ... r...·J,111 .... ·h lltt!.· tr.11n1nt~ In 11 . 
.... 1n1pl.·-. ... in t•.· u-.,•.J th.1! \"t'f!' ptt·\1ou .. l\ cul!t·clt••:! 
trnn1 ••lh,•r p,l\1cn1 .. 11-...·,:! in lP' t.•r111.!ld._·t"·•k• ,ut..1 
tht•n ¡•r.• ...... :,.d 

In 1111 ... 1<.· .. ·hn1qut· th1·, hr.-111.1111· 111.0\ t•._• .,l,.1·r" l'•1 
\" llÍ\ z!., h.1!l f1HH•n f''.llll'íl\, ,¡j._._,, !1 di!•"".., u-.!<• <'l'"'l'fl.o..• 
.1 ~:tt'.1.h'I ,lflh 'llll1 •'I, t•J!,, !!\,111 '.Vll11 lih· ,,¡,.,·t f•>l1 !lll"r<' .. 

.:i•t"''-'"- lh.'\. ··rtht•lt• .... tht• .Ji... .. hl\..l!ll.1~·· ¡., th .. 11 11 l.(lflfll ........ 

th" ··hr,•111.1t1r. ,-..,nJ,·11 ... 11:.•n th.11 t..·,1-.1-. tn th1..• nt>ll· 

·'P"f'!.iti ....... ¡¡ .. \\ 1~il tti.11 .... !•i..h 1 .. tt1un.l 1n th,· .1p"f''"· 
t: .. Lt'll-. ¡, ..... 1~1~•h• "' thi-. !\!"•' .. 1 ,,.11 ... 1rt· th,• ~1n.1U 
h n1¡"'r.•"., h'" I .,,,·,1-.i.•n.1!1;. 11 i.. di1t1, ult I<' d1-.t1n~u: ... h 
thl' ,,.¡¡., 1l·.1t ·"" trul'I. •'l'•'l'l••llL ti.•n1 !!~·"'•' th.H .ir•• 
d .. rn.1_~._·d t·, t!1e r:.-.i.. rc•t,,:n.· •·~ lht· t.-. .. 1a· ;or• '' .. • .. -.1n~~ in 
.•:•·11 .. ·r.1! lt 1n:..i-.1 !•1· n·1~h·n1\•,•r<•d ti·.11 1hi-. : .... ¡ 111 th1.. 
i-..,n .. 1-. "' .111 ''"l'"n•·1H-.·.-! .111 i-.1101\, i .. · .. i.; .... 1l•:o..· F.111i •• 1 .. 
.:,.¡ .. t,, .in l~. \ .. r:- .. ·~11..·, t:\l.' n1.1111l:-· ... b,·i' .. ·ul!~n<' ,,.¡:., 
.1rc-.·-..,11n111<'..! :,,, .. :-11.:h .in ,1¡.'''l"'!""'h :n,!~1.-,n •'. -.:11:1u In· 
1-. .~; .. rhc·~! · 

Fluoresccnce stams 

In "r.l .. r t•' Pl''-•":""t_' .. e•!! .. -..l..t1r.t"! \\.llh tlli.•ro·-.~"11: 
• 1•h•r .. 1n1 ... !f,,,.,)l .. 1 "'.:!.";S ••r tht t:<>!.>r.1ri: l..11<'\\ll .. 1,.. 
D:\l'l ff•,1;.· bo..• u .... ·J L ",..111t: tt11..·"'1..' i: 1-. ¡,,,.. ... 1bl1..· 1,, .-.1 ... :J\ 
1d1·1•:::\ lht.· .!1.1r,1~t .. 11-.:1,· ... -.;1.-h .1 ... ,·h:-,•111.1t111 
.. ,,rh!< :¡ .. ,ltL<':1.1nd nu.·h·.H :r.1~~rnt·11:.1t1••ll.· ,1,.. ........ :1.1 .. t;· 
t.'\ .1Ju,llt' .1 n..:! ..¡u."111!11\ ,1 • <>!hi..Jt•r.ll•!l' .111i.1un1 ,,: ,-.•:! .. 

T h.· J ........ ~\ .1111.1~·· ... •! : hi ... : .... hr~l-JUl.' lll· 1 n 11 ... r1 .• ~l11·r 
...... : .111..l. tl"'.11 lfl <"rder t,1 r•'rl\'101 ... l:ch ,1 11..·chnhJll<' :hl' 
"'P•·~1t1c· 1l;.:rc•n.• ... ,·,•:ict· .. \.,lt'!~l ¡ .. n·•;u1r._·.t. l•t..•..,tdo..•-.1h.ll. 
1h,•-...1r:lt' 1..'\ .1lu.J.:1.•n •·rr1•r,..:11 ... ·nt1<>no..·d fl•r tho..• HC i.•.-h· 
fllt1U<' 01.l'o l•l' c"L•r11fllltl1..«i'" 

ONA ele.:=tropnorcs1s 

1 ti ... ·1r.1¡.:ni..·nt.111un ,,1 l)'.\. . .:.. u1.i..;.1r ..:;l'I i..nn1...'•': th1•nH• .. : 
frt·qut•n1l~ u .... ,1 l«LhlH•JU'-'" l¿•r tht• ,jo..•h•c:1on ,,t tih· 
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En un tuturo pro.."lb,-iblt.•n\o..•ntl' l.:t-. P"''lbiH.i,1..t .. · ... h'r.1-
pcut1c~1!> p.ir.;1 l:'!>h.• tip<• d•• c•nlt. .. rmt!dadt:,.. ~--.· o..•nlo.:.1r.'ln 
o..•n rc!'>t.lblccl.!r l.1,.. ví.1~ d._• .1pt..1ptl'--I', p.'lr.'l t..•vit.1r •IU<' 
.1p.1ro..';rc."ln to..•núnio..•nu:o de .1utt•1nniunuJ.-id.' .. _,: 

Algunos métodos de detección de 
apoptosis 

Microscop/a electrónica 

L.i d.•-. .. -np.·1•ln dt' .1pop1 .. 1 .. 1,.. ,.. .... llt.•'·•• .1 ... ·.1t-l• 11h·d1.1nh• 
nl"''•·rv.1t.·u•n pt•r rn1cn• .. C••pi.1 1..•l•·•·1r-"nu:.1. en l.1 l·u.11 ,.. .... 
h.11.:t..•n 1..•\·1..tL·nto..•,. J.1 ... c.1r.1.-1t.•n,..tu .. -.1-. \,1 nh'll•·1t1n.1d.1-.. 
Cnndt•n ... "l..:11'ln d .. · cn1111.1t1n.1 en p.llr•lfl d.P lll<'lh.1 lun.1, 
n·du._· .. ·1.,n J.o..•I '- olun11..·n <'t•ltJlar. h•rn1.1cu•n dl' c:u1...•rpo .. 
.1¡"••h111...-11,.. y t.1g,, .. ·111• ... 1 .. dt.· t.•-,.1,,... pl•r ~ .. •lu!.l-. vo..•L1n.:t~. 
t.'""!.1 lc.:n1..-,1,.._• .1ph .. -.1 t.:l•llllllllllt.'lllt•t•n .-ult1v,,.., ... ,.lul.1ro...·~ 
.¡u .. · h.111 ~1d11 .. nnh0 t1 .. !., .. ,, .1l~·.un 1...· ... tunul ... • ..¡u•• 1ndu_,.._-,1 
arcot"tn .. 1-. .. 

1:11 lo..·p.J,,,.. .. ¡uo.· 111rm.111 p.int• .. h· nrg.-in1 ... 1110~. t.•:olt• 

1t·1i.•n~«IHl pu1..· .. h· .... ·r "b't'r\.·,i.h•. po..•r•• o.•n un ~rup ... 1 

¡•o..••¡ut..•n•• P limll.J.Li•• ,j,• .:L'"lul.1 ... P"r ,.IJ,1 1..•-.1.1 t~·.:n1c.1 ne• 
¡,• ... ult.1 n1u\ .i..h·.·11 .. 1d.1 ¡.'.11.1 l .. 1.-u,111til1t.1<..i.•n ...tl'I h'll••-

11a·11.,, '.-•' •Jlll' l.'"! 11lllll'-'"r" do· ,·,··lid.i-. '!lH' ... ,. ~"'rl''t'l\h•11 
pL>t'dt.•n .... r ... ub,• ... 1;n1.1d.1-. ... t,·l•i .. l,• .1 .. p.;,• nn .. 1 .. ·n1p, ... • 
•'' h1i.•1 r.111 l .. 1 .. •"I r.1.-1 .. n .. t1" .1 ... ltlt •rl• •J,1_.:1~-.1-. .J.· ·•P•'P""''" 
lu l u,d lll• ._.,,IU'\,l.' •jll<' l"'>h'n "'!'•'rlrlh.:11t.11i.ju "'°1 h.'nt.>
n11..•n1•, P•'''' •lHIJ"."I <'ll .•tr.1 1.1-.,• !l" ..10..•lt_•i.:l,1t"-lt• d,•.,.Jp t•I 
¡.•unt,, ..it.• v1-.t.1 lll<•ri.d,•¡:t••' 

Tinc1ón con hematoxilina }' eos1na 

1 .1 Pt•-.o..•rv.1.-11111 .¡._. 1,.t..•lu!,1 .. t1·111,1..1 .. J'>'r ho..•ni.l!L•\.Lllnol \' 
, .. ,,...111,1 d Ir¡ ....... un.-i lt· .. nh-.1 ·111•' l'r1..·-.,·11t.:i •t.•nt.11.1"' por 
..... ,.. ... ::.,1~<•n11.:::.1 "n 11·~ .. 1,·11•n ""'n ••tr.l ... -.u\.un1·nt1..· r .... 
'-JU11'rt• un nH•"í•"'-"'l'H' d1..· lll/ \. 11n r111 ... ·r,•tllrtlO, v 
rd.1t1•.u1h~l\lt.· p••l,1 .... 1p.1cit.h·u•11 dd ~·--.·r:-t•n.11 t.jlH' l..1 
!k\" .1 .. -.1bu f~n ••1\,1, .,,. p1a· .. 11..•n u~.1r nH.a•-.1 r.b c¡ut..• h.in 
.. ¡...j,, ... ,,¡,.,·:,1d.1 .... 1nt1..·rH•r1111•n1t• ¡•.1r.i <•tr,, .. p.i1.:11•ntt•-., 
111.1..t.1-. t•n tt•11i1.lltn.1 .111~.1r!1~~uo.1d.1 .11 J(I' .. " rr .......... . 
d.1 .. 

l 11 .. • ... t.1h.'"•!ll ... .1.,,•¡.•ut"i'·,•l•-. .. ·r\.11J,1cn>111.111n.1 .. ·un .... u 
¡• .. 1n,•n d.- nh· .. 11.1 lun.1 .. 1-.1n11 .. ni.• pl'rn11!" \.1h•r.1r 1i 11 
nUllh'l•• n~.11 < •r d,· ,,·]uJ.1-.. qt1<· .... •ll !.1 1111, r ... ,,.,, c•¡.•i.1 1..·!t..·o..·· 
1r,1n1<,l. -.,:i t·:~1t•.1r~''· l.11...h• .... ,·nl.1J.11..·., qu .. · .:L1nrund,• l.1 
1..1•nd1..•11-..!._·¡,,n d•• 1,1 Ct<•1n,1l111.1 t.''<i'-l<'llto..• 1·1~ .-c·lul.1., no 
.1p••rt.•ti..:.1-. ..l,· !.1-. c¡uo..· ,•,.,1.1n ._.n .lf'"I'" •-.1-. ¡1..·1•·n1plo ~ ... · 
1•.,1.1 .. •c·lul.1-. .,,,:¡ !111h• .. ·111,..1••·q11.·1HhL 1..·11 ,,,·,1 ... i.•no..·~ pLlt.' 
,:11· -.c·r J1t11.1l d1-.t1n .• ~~: ir Li.. t'<'l l1l.1-. •¡tu• ..J .. ·\ o..·r...J.11..J .... t.11\ •'11 
·l!'''J.'h ... , .. ,¡,. !.1 .. 'll«' .. , •n da11.1d.1 ... !'ur 1..·l n11.·n•h111H1 u "•I 
f't'-'<..'-''"" .J,-¡ 1t·11d" l'll ~;1..•rh·r.1\ C.tb•· -.1..·fi.1l,1r ~\U<' c,..ta 

~: t:1~ r ~ ~~ ;~ ~ :~\';,\ •• ·:. ~~::: • :1~ ': 1~~ ·~ ~: ~ !.';: .l,t ; ;~·: ~ ~ , ~ ~~~~·;::~~~~ ~·~~ ~,1 ~ 
dunt! ... · .. ,_. •. ,,1n11n.1n t'c·lul.i... o..·n 1..ullt\ o-. .t l.1-. cual··~.,.._. )e., 
.i~"'lK:t un 1· ... lin1ult• .¡ut..· in.Ju,··· .ipoptt.•,_1., ~ 
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a¡1optns1~ phcnon1enun 8JV1._•n th,"tt lt m.1\...1._•5 cv1d1._•nt 
thL'?>pccific stt:!pwisr nr nudco:-omal pJll1._•rn. com poscd 
uf :wo bp fragnu~nb and thc1r n1ult1plL'::-. that art.~ 
ong1nJtcd 411kr th1._• dL'gr."td.umn of thr o=--:A by thc 
t.•ndonudt.'.J5l"S th~t p.1ruc1p.llc 111 tht.• pl1l•nonH'nun .. " 

Thc.· <.;1._•lb or tlS.!<>UL'., U!>t..'d lor th1:- .1-.-..1~ n1u~t be 
lrt.•..tl1._•J phy?>:..:.illy (1t·n1pl•r.1tun•) .1 ... ,,,·1._•ll .1 .. chL'mu.·."tllv 
(1._•n7vn1t..·~. tur t.•-..,u11pl•· pn111•1n.1-.t• K1 tn rn•t• th•• O~.o\. 
ll~lll¡~ pht'll•': .1nd l:hh•rnll•rrn 1.-. r ... ·111ovL' Üh' prutt.•111-. 
\\'ht.•n th ... · !):-.;'..-\ nt th.· -..1n•p!t.·~ ... Pbt.1111.·rJ. the~t.' ..i.rt..• 
-.ub!t.'L"lt.•d h• dt.·l:trt1phPH'"'., 1n .J~Jr ~t.·l .1t .1 dt..•n:.1ty uf 
1 •-; h• 2··; . 1n 1h1., n1.u1ner \Vh••n !h•• L1:-..:A I" -.t.llnt'.'d 1n 
lht.• ~1._·J \ .. ·11h t•lld111n1 bn•n11d1._• 1tu· rr.1~n11.•n1.1t1t.,n ¡•.1t
h•111 ... -.in t11· .1b .. l'n.•·d • Th1~ tt.:.:h111quc_• 1?> ..... 1n?>1dl'tL.'d 
.¡11.1ht.1!1vt', l•ut nu: qu.1ntit.111 .. ,·. on•· <'l 1i-..1.:h;.u1t.1gt' .. 
¡.., th.ll 11 '"' .. ·.·ry .. 11nplt· .111d h.1:- .1 \ l'l"Y J.n ...... ., .. 1 

lh1 .. h.·~·hni-¡u ... · 1., <h.1r.l\1t.•117t•J. b:-· l•1._•t11h nol v1.•ry 
.. ,.,,..,1:.-.o..• ... 111.-<"1!,-,1:1n.•td•·to..·l:l\•'r;. .,,n.1ll.1u.111tltlt'"l•I 
tl1t• ~:··n1.•l1•· 1n.1t.•n.1I "'·h··n lhi .. pht..'tll•lnt•fl•lll ,.,,.·cur .. 
J h1 .. d1,..1d,.1nt.1¡'.•' 111.1v l•" r•·du •• ·..::!. 11 .. ,•1¡t/:r•" tyrt· 
h\"l•r1..t1.LJ.l1on 1~ pt.•r1 .. r111•·d. 111.irl-.111~; 1/11• Ll:--.:A \Vllh 
r.1d1t>.11."ll'l-t,.' rh.-•.;;phtlru-.. th1-. h·._t Ol.t\' bt.• u,.cd t.> J¡., .. 
t1n~u1-.h t, ... lhl'•'ll .1¡-.,f"''""'' .1n.J 1t<•cr,,..1 .. • 

TUNEL assay 

\'\..hl'n tht• D:".!.·\ 1., 1..h·~:r.klo..•..1 l•\ th .. • ..il..!h•n 1.11 th1.• 
en.h•nl1tlt·.1~t" ... :; tr.1~1111.•nt,..:irt• f.1.•rh•r,11.·d. th•'"•' ¡,,rn1 
1h.- .. ul•-.tr.1t..: :.1 r.1n •:n.•\ :n•·,·.1lh·dd•·••'vnb<'>11u•l•·l•hdal 
tr.1n .. 1 .. r.1 .. ,• 1J·,1t ..:.1t.ll1.··· .. tht• •hid.1t1t•n •'t thl' nu1.:lt•,11:..t .... 
n1.1rJ...-d \' •·h tlu1.>r·.-,..,.-,•1n. ,1nd th1~ .1l!P\'\. ... thc 
nl• ..... ·r ... n1on ''' lt1t• ...... !J .. \\"Jth tr.l~:11i.·ntl'd 1):--..:A .h \v .. ·!l 
.1 .. -.1n1ult.1no~.1u .. !y v1t·\,·111,.; 1h .. ·1r n1,1rpholu~:y undt•r 
:h.-n" .. r·•""•·n;"'•' • 

IJ\I., h•th!lltjtlL' h,I., !h1.· ,td'\.,\f1t,J,.:l• th,J! il l:,!Ji bt• 
~·b-.1•r\t•.J u1 .1n "r..i1n.1rv ht~ht :111.-n..,,·,,¡~" , ... llh,1u! .l 
tluurc,..:o..•111 .... :-t1._·n1. 1t ¡ .. '-L'n,.1..J .. ·r,•d .l •<ti.1nl1t.111 .... 111 .. ·

lht•d,i\,,~'.' 11 h.,.. th .. ...!1 .... 1J\ .uitJ_i;•· df i• .. 1:i,..: .. , ... u~ .:in.J 
th.11 1t-. ,·-..trl"'1h· .. ,•n .. i::'-11:"> dL'lL'd" thL· tr..i!-;:llt'lll.ll1on 
th.111 .. 1ndu.:.·.J t•:- t<.•t'·'l"•'lllo..'r.l"'"'"' · lt ... .in t•L' .q,~~!i.·.J 111 
.-,.¡: .. u .. pt.•n .. 1 •n., ·"' \ .. ,.¡¡ .h p.n.1tf1n p~p._, . ..,.,,•.J ll.,..,tlt"• 

Fto~v c_1,'7omotry 

l·I••\'\. , \ i.,nu·tr\ p.-n:llt., 1Ji, . ..l,·i. ... :tlL•n ••f tht,.· 1nt1;.•n,.¡I\ 
1.d tlH· thn•rt:,.••·n.:-•· ": .,•]!,.. l•\ ..tn ._..¡ ... .._·tn•n1 .. · .ln~ 
r.1l.'d1.1n11.·,,1.J, ... h.t.·"-1l:~·.J .10·1<•nH·t•·r' In 1h1;:..1rp.1:-..itu .. 
111~ l'''""1bll· :•• .111.ü~·;•t• ,>;rl-.lt .1n11•un1,. L•t , ... u., in .1 h.'\" 

nunutt· ... bl• ... .J .... tlll·r·· .in· t.•1.·hna¡uc'> th..it.lrt..• t'>.l,. .. ·d .. in 
th,• 111 ... 1-.ur .. 010..·nt {>! O!'\:.\. n101rhuln~v ,, .. ·alu.:itinn. 
,.it•1t•.-t1nn nf :r..1~:111 ... ·nt.1tiun rtn..l L'\'t•n lhl·~·-..pro..·~~1un oi 
lhe prut1.•u1-. ni .lf'<>¡:Hn .. 1 .... 1hat nl.lv bl.' dt..'!t.•..::~..i. 

nlt·J~un·d .1nd qu.:int111.·d ,,,.1th1n .1 o.·•·11~1oplll.l11 .. 1n.lt1:<
<.t•n~1dcrt,.•J. ,,,. 1.1n .. · l't tho..• n1u~t '>llph1.;.11c.itt•d 
1 ... ·.-hn1quc" J! Ev-.-n lhuuhh 11 l~ ~'\.trt•rnt•ly :<-o..•n.;.111vt..•. lt::-
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Tinciones con fluorescencia 
91 

Para la ob!>crv.,._,ón u~ las c1._•lul,"ls tl.'.'ri.1dJ'> cun cult1r.in
tc~ flu~.,ft!'::>CL'nh!!> put•dt,.>n t,.•rnplC<l1'"'t' lo,. l"Olnr,"lntc.•-. 
Hot>ch~t 33:'.!St-t o el cnlur.into..• dL•n1.•rn1n.1.Jn D."'-PI. n1t.:'
d1.lnte t>llil ~e put•dcn 1d .. ·nufu;:.1r l.lc1inu•nt1._• •"Jr,1ch.•n .. -
t1cas como .,on l.1 cundt.'n::...tt:10n rJ .. • l.t .. -n111l.1hna y l.i 
lr."t~nil'nl.lt:10n nudt.'.tr.' ."l .. 1n11 .. 1n••. ~ ... • put.·d .. • .. ·\-.1l11.1r ~ 
C'u.tnt1f1car un nunu•n• cor-.i..l.·r.1blt.• ..it..• c .. ·luJ.1,. 

L.1~ dc~vcnta¡..t.., dt• o..•.,t.:t tt.·•·nu:.1 r,1d1c.1n en •¡u .. • t.."?- .. :h· 
un l:0:='-1•• nl.1yur y <4Ut.' p.1r."l u, ... ·.1rl.1.1 .·.1b•'"''nt..'l"t..• .. 1t.l un 
,.bten1J d-.- tlutn ... ,. ....... nc1.1 .• 1d~n1..t ....... pu••dt•n 1.·••n1••1,•r 
\o-. n11~mn" .. ·rn•r•'" dt• ... 1\Pr.1.·1nn n11.•nc1tln,1do"' p.1r.1 l.i 
t1:".::nic.1dc_·l-IE • 

Electroforesis de ADN 

l a tr.1~111 ... ·nt.1cH1n d·· .-\fJ:--.: i"'1r gt•h• .. dt• .1~.tn1 .. a ...... un01 
.. h.• ),,., tecni..:.1 .. n1.1 .. tn· .. ·ut•nt.•n1l·nh· u11h.t.1da ... p.1r.1 
..it.>lectar .. ·l lt..'lll•n10..•n•• dt• JP•'Pll•:-1,. •1u1._· pt..•rrn:tt..• h...1..: .. ·r 
t.•v1dt•ntc 1._•I p.11 n >n l''F't.'•"tl ,.-,, dt• , ..... "l!t•r.1 t• nud,•o.-.,lnl.JI. 
d CU.ll f'•l~1._· .. • tr.1~flll'lllt,.•,.d .. • ::t10 ¡•b ::- ,.u:- 111últ1plo ... t.JUl' 
.. •. ,,ns1n.1 trJ-. l.1 dcsr.1d.1oun 1.h·I :\D'.'\: pnr l.1~ 
'"'lhÍl•tlUdt'.lS.l!» qut• r.1rt1l'!p.ln t•n t•l tL·fhll1\CnO ~" 

1 .1~ .-.·lula ... o lt.>l1t...iu .. "!ll•' ..... ..io..•,.t1nt•n .l t,.•.;.1t.• 1._•n .... 1y•l 
.. lt·l--l'n <,1._•r tr.u.1d.1-. tant ... , fi.,1.-.1 tll'1np•·r.1tur.1J ... -t~flll' 
•1uun1c.imt.•ntc.• tl'nL1n1.i.... pPr t'l•'n1pl•• protcu1.1~.i ~, 
p.1r.1 h1"t.•r.1r .ll .-\[);...:. tll1h.'..Jth..i•• h•npJ v d,1rPtorn1n. 
p.lr.l n•n1L• ... t.•r \,1., pn•h·1n.1 ... ~1 ••l•t .. ·n,·r ,•! ·"'[):--.: dt..• 1.1 .. 
tnue .. 1r.1 .... ··~1.,,. ~"· :-<.•n1t.·t .. ·11 .1 un.1 •. J,·._·1r,1:,•rt•st::-- 1.Lll1 
~c_•lt•., ..!t' ,1g.ll"t,,.,, .. ·ntr.• un.1 dt'n-.1..!.hi .J.· i ": .1 2 ':. dt• 
, . .,t.11n.11h·r.1 .. 1! .... r 1t•r'11.J,,,_.¡ ,o\[):-.., pr•' .. t'IH•' l'fl ••I ~··l 1.·nn 
tir••n1ur•• .Je ... ·:1d1<' ... .._.' 1 .. u.1h.1 .• 1 .. ·l p.1trL•ll de rr.1g1n..:nt.l· 
.:'h-,n l· .. t,, :.·.-111.:-.1 ... , • .:,,n .. 1~1.-r.1 .-<'111.- ,·~1.1!tt:lt1\·.1. n1.1 ... 
lll> ,;u.111111.111._,1. t1n.1 dt• .. 11 .. \1·111.11.1 .. l . ., q1u· .... ~ 111uy 
-.1n1plt•" ....it• b.11.,.-p .. t,1 

I.: .. 1,1 lt.-.·1\it.:.1 .. , . .:.1r.11.·tc_•n.·.1 P"r .. ,.r pe•,-,, .... n .. 11--Jc. ~ .1 
tjUl' lll• ;.--u .... .t .. • d1.·: .. · .. 1.1r •• ,11t1.J.1,!t.' .. f'._"!ll•'tl.i .. d1._• nh1tt..•
r1.1! ~l'IH't1.-,> •Fil' pn• .. ••fltt'n .. ·I h·n.--.n1,·np i: .. t.1 d.·~'" t'n
t.11.1 pu.:,fc rt..·du..ir?>t.: :-1 .... ,_. l1 .. • .. ,11l .l t",Ü't> h1l•nd,11.;1LlflC~ 
llJ.'•' ~ ·1.!J¡,·~·: n1.1tl:.1ndut'l :\D!'\: .. un ¡,1,.!(1a•r.l<..hact1,.·o; 
..... t.1 pr110..'l"1 pudt• 'l'f" ··r11pl .. ·.1d,1 p.1r."l d1 .. 11n~u1r .. ·n1r .. • 
.1p,•pt··~i .. ~ n ..... , .. ,..1 .. 

Ensayo de TUNEL 

Al t'''.i"nr un.:i d··~r.ld.1,·1on d~I :\D'.°': por .J.:'Clon d .. , !.1?> 
L'lldLlllUdt'.l,,J~ ..... s••nt,.•r,1n lf.l~l1lt.•ntt1,. J .t.:'!»tLl~CUO:>htU· 

Y'-'ll ... ¡ ~u-.tr.llL• p.lr.1 ~Jn.l t.•nL1n1.1 .JL•n,1m1nada 
d.-..-..1rnb<•nud .. ·,-,11dil tr.:in .. 1,•r.1 ... "l 4ut.• ~-Jt.1h.1.1 l,1 .n11c1L1n 
d1._• nudt.'L1t1d.d::o nhirc.1.J,1:- '"'-'" tlu11r1....:t,.•11i.1. lo•¡Ut;> pcmu
ll" ;;•h?>cr..-ar .J. \J,. .. -:lul.l~ .... ._,n un :\['l;-,; tr.:i.~nll•nt.Jdt"l v ~u 
n1ortolng1.1 .:t .. · ínrrn.1 "'lllluh.:i1u·.1 ••n t•l 111Kro ...... up10°" 

E::-t.t to.!L·nic.1 t1t.'nt..• l.1 1.· ... ·11t,1¡.1dt..• .¡u1..• pucdcob~cr..·."lr!'c 
en un m1cro~cop1l)Úpti..:1..• c1..•rnu11 ~1n ?>1~1 .. ,n1.1 de tluorc.'"· 



1,.-.. , .. 1 bo , .... ry hi¡.;.h Jlld 11 c.'\n unly b1.• .1ppli .. •d 111 ce:llul.1r 
.. u~p .. ·n~•t•n ... ,,·h1.:h c.:in bt.• l1111111n~ 

Annexm satm stain 

Thi-· ,1,. ... 1'.I- '" b.1 .. 1..·d up1o._•n tht.• cdlul,1r n1 ... •111br.11u .. • 
.11! .. ·t".llll•ll 111 \vh1ch th .. • ph.,.,ph.ltH . .hbvnne that 1 .. 
pn·~1.·n: 11''1 th•· 11it•n1bra11t•-. 111 .1 n1.1rn1.JI f.1-.hu .. n. 1!
•''h'r1<>ll/t•..i "ºhl.'n tlu._• 1. t•ll .. ,1ro.• undt·r~lllll~ an .1pnptot11.· 
pr••.._ ........ ,u1d tliu .. 1h ... · phn .. ph.1tu.J1hl'rlllt' m.1y !l•lll lh1..• 
.111n.·-..111 

l la· d1-..hi' .111l.11..:t• .. ,1r1.• ttu.• lal'I 1h.11 lh11._· C•llur .._·.ln 
1.•111.-r .111\ .... ·11 th.11.h.1" .1 k•..,.., ut 11i.•111hr,1nt• 1nl11._');nty 
.1nd th.lt.\111111 .. t lh•I !•t• ll"t'd 111 f'1.'rn11•,ll•lr \t'\1:-- nr lll 
11 .... tH.'''-'n1t~ .. ·d.lt'd J11 p.1r.111111 n ... , .. ·rtlll•l1.· .. "· 1t ha-.tht• 
.td\'.\!H.1,;o. 1h.11 1t .111.n~· .. th<-· o.•-..,1n11n.1t1on c•t .1 l.1r!!.•' 
,lllh•Unl t•l 1.1,.·1[ .. ' 
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Citometna de flujo 

L.J c1tn111t.•tr1<1 dt• llu1n pern111t• dt•t.._·..-t.tr i.11nh•n ... 1.J.1d dt• 
Ouort.•.,ceni.::1.1 1.it· l.1 .. c .. ·lu\.1.., nu•1.ii.ultt• un d1,,.,pu .. 1tl'I.•' 
1..•lt.•ctt"ún1<.·o y n11.· .. ·.un..-u dt.'IHHn111.1dt• <.1tonn·tru En 
•'"h' .:1p.1r.1to t"• p•1,,.,1blt.• ..tn.1Ja¿,ir ~r.1nd••:-. ..:.ul11d..tdt•,. .Ji• 
ct-·lul.1., l'n pn .. -n ... n .. 1nutn:-. . ..td11.'1<•11.1ln1 .. ·nt.• "''~t.·n h .. • .. -
"''"''""qui..• "l·l•,1.,,1t1 t..•n l,t 1111.·1.11..:1l•n d1.·l .·\l,):--,;, 1..•\·,1Ju.i .. ·1pn 

dt;" 1.1 nH1r:t1l•1gi.1 . ..i1.•!1.·..: .. ·11.•111.it..' rr.1.-.:n1 .. ·nt.1.·1n11t•1n..:Ju,.•• 
t•-..prro;;1ún dt• pr'1t .. ·in,1 .. pr•'í'•·1 .. d\· .1pl•¡.>t••,,.,1:., "-tU•º pu••· 
dt•n .... r l"Vldt..·n.:i.a...i.1!-, 1111.:du..i.1~ \ 1.·u,1ntit1t«1d..t.., t.•n uri.1 
p.~h!.1cu•n .-elul.lr St• .. ·on .. 1ü•·r.1 n1n1t• :.Jfh1 .Jl' l..t" tl'cn1-
.:-.1,. 111.1 ......... 11 .. 11c.H1.l" '·.-\u n .. ¡u .. · t.'~ t'•d rt·ni.i....1.Jmt•ntt• .... n. 
,.¡l•lt• .. "ti <.l•~t.1 t.'" n'uy .1ih• y .,,,J.1ni.•n!i• ¡•u•·• .. h· dp!ic,1r .... · 
l'll ... u~p1.·n .. 1u11•·., .._.._•Jul.1rt·-. .. ª' c:u" •·~ u11.1 h11111.1nt .. · 

Tmc1on con anexina 

F .. tt• en ... 1yo,.1..• l•..1 ... 1 o.•11.1lt<.·r.1 .. 11.•flt'' i'r• •p1.J.., ,j.._. 1.1 n1t•n1-
l•r.1r1.11...t..·lu!.1r •'ll !.1 .. cu.1!P-. 1.1 1, ... 1.111.Jil .. ,·nn,1 pte:.t•nh_• 
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DOCTORADO EN CIENCIAS BIOMEDICAS 

FERSASDO lVAS FLORES PEREZ 
Alumno 
Doc::1orado en Cicncliu Biomidicas 

El Comité Académico de-1 Doctorado en Cicndas Biomédicas. a travis de su 
Subcomité Académico qur se reunió el día 03 de febrero drl 2000, en uso de las 
atribuciones señaladas c-n los artículos 22 y 23 del Rrglamrnro General de Estudios dr 
Posgrado y del artkulo 3 dr las Normas Operativas del Programa. analizó y acrpr:ó el 
Dictamen Positivo emitido el pasado día 12 de enero del 2000 , por el Subcomite de 
Candidatura al Grado die Doctor constituido por los señores doctores: 

Ana Flissrr Stcinbruch 
Patricia Tato Zaldivar 
Edda Sciutto Conde 
Emilio Rojas del Castillo 
Alfonso C•rabei: Trrjo 

En consecuencia .. por acuerdo de Comité Académico se Ir otorga a usted la 
drnominación de 

CANDIDATO A DOCTOR EN CIENCIAS 

Apro,·echo la oponunidad para cihortarlo a mantener su dcscmpci\o con el 
mismo ni'\.·el de excelencia para que de acuerdo a lo previsto por su Comité Tutor:al y 
dentro de los plazos que establcc:r el plan de estudios de nuHtro programa. obtenga 
usted ~I grado doctoral. 

On¡;¡n.11 1 \Jumn"' 
lW>JDrwl: DO.U. 
C•~ri.a 1 :IJ.10f .-...:.ade-mu.o 

A.k'lltamcntc: 
""Por,,,; ra::,a hablará el ~piritu .. 

Cd. Uai'\o·crsh:arla. D.F. • 08 de febrero del 2000. 
ELCOORDlNADOR ,,,.- .... :·-=::·;~·-; e___:_ f'-._..~"",-;{;-

DR. CESAR A.. DOMINCUEZ ;EREZ-T&JADA :'.:~~~~;~ 

c.,,ri•:: t:'pei:hcmc "" i... c ..... dl.~..W. con ..dl1;1 DOAE 

TISIS CC:~N 
F,.. T T _/\ IT' .. ;.r.:N 
~-·· .... ~ 



R DOCTORADO EN CIENCIAS BIOMEDICAS 

~ 
V."41".fUlot:.>.r- .'iAOD"ILAL 

... v.if"~r.t . 
. ~\J::XI~ 

ING. LEOPOLDO SILVA 

FACULTAD DE l\.tEDIClNA 

DIRECTOR GENERAL DE ADMINJSTRACION 
ESCOLAR DE LA UNAM 
PRl:SENTE. 

pdcb/gr.sd/071Jur/2003 

Por medio del prc..cmc me pcnru1o 1nfonnar a usted que en la reunión del Sutx."OmitC AcadCmu:o de 
OoctorJdo en Cumcaas Ommcd1cas que se IJC'·ó a cabo el dia l S de enero del prc!.Cntc ai\o. K acurdó 
de .. i~nar el siguiente=- jurado par» cx:tmcn de Doctorado en Ckncia'.' Biomrdh:a.<lli del !<1.1VZ. FLORES 
PF.REZ FERSASDO IVAN. con número de cxpcd1cn1c 12•JR2717 :!t número de cuenta 893:?039-2 con 13 tesis 
111ulada "'EFf:rros B/01.0GJCOS !.\"/)( "C/DOS l'OR L1 /?... l/>J.H"/O.V G.-l.\l.\L-t EX EL .\11-.T.ICf.:ITODO 
/ 11~· Im'''"~ so/11.1m··. d1n~1da por la DrJ Ahnc Schu11c1nann de AJu1a 

PRESIDE!'t.ric 
SECR.r..IA.RlO· 
\.'OCAL 
VOCAL 
VOCAL 
SUPLE!'.'TE 
SUPLEf\.'TE 

ORA K.·'\ETIIE \\"ILl.!\.15 MAt'>."NING 
ORA ALlr--:-E SCHL~EMA!'-o~ DE ALL:JA 
ORA PATRICIA TATO ZA.LDl\!AR 
DR. RAFAEL BOJALIL 
DR. ABRAlfAM LANDA PIEDRA 
DRA. REGINA MO!'>-'TERO MO?-.'TOYA 
DR. JOSE JUAN MARTINEZ MAYA 

Atentamcmc 
"POR Ml RAZA HABLARA EL ESPIRITU'" 

Cd. Uruver,.uana. D.F .• a 16 de enero de 2003 

S\---=:> t"- / ~ ¿;:: 
--;,r. ~Mhriel Koldlln Roldán 

Responsable 
Facultad de !\.tcd1c1na 

C.c.p Biol. Francisco J¡wicr lncera. Jefe de la Unidad de Adminis1raci6n del Posgrado 
Tutor(a) Dra. Alinc Schunctnann de Aluja. r---=-------:-:-::----; 
Coord1nac:16n <4c Doctorado TES1S cor~ 

FALLA rE c~-~GEN 



Ciudad Universicaria D.F. 13 de marzo de1 2003. 

ING. LEOPOLDO SILVA GUTIERREZ 
DIRECTOR GE~ERAL DE A!lMINISTRACION ESCOLAR. 
UNA.VI. 
PRESENTE. 

Es".:.i:nado :~g. Silva: 

Después evaluado la T~sis cict..:.1.add. "Efectos 
bio16gicos inducidos por 1a radiación gamma en e1 metacéstodo 
de Ta.enia so1ium" del. alumno, FERNJ\..i.'JDO lV.A."J FLORES PEREZ con 
rr..:im~::-o d<>-:! cue:-:':.a 8932039-2 y =-i::ime:-o de expc-dient:e 1.2982717. 
insc.::·!.t.o e:i. e.!. DocLo.:-ado en Cienc:.as B:.o:"."lédicas y aspirante 
.~l 3"::-ado de Doctor en Ciencias, consid~ro que :ci Tesis rel.'.!ne 
los req~isicos su~ic~ences y la dC~p':.c para se::- prescncada en 
~l exarren de 9rddo. ?o.:- ':.an-.:.c --~rr.1-.:0 mi • .... ·o-:-o A?RC3ATCRI:J al 
r..;ospec~.o. 

Agr~ddzco de a~tereano la atención que ~0 sirva pr~s".:.ar a la 
pres~nr..f"..!. 

Aten":..amen-.:.e. 

Dra. Kaethe Wil¡ms Manning 
FACULTAD ~E ~EDIC!NA 

TESIS CON 
FALLA DE ORIGEN 



Ciudad Universitaria 23 enero de 2003 

lng. Lcopoldo Silva Gutiérrez 
Director General de Administración Escolar. 
UNAM 
PRESENTE 

Estimado lng. Silva, 

Después de haber evaluado la Tesis titulada "Efectos biológicos inducidos por la 
radiación gamn1a en el mctaccstodo de Tae11.ia soU11m... del alumno. 
FER~ANDO IV AN FLORES PEREZ con número de cue!nta 8932039-2 y número 
de expediente 12982717. inscrito en el Doctorado en Ciencias Biomédicas y 
aspirante al grado de Doctor en Ciencias, considero que la Tesis reúne los 
requisitos suficientes y la acepto para ser pn:sentada en c:l examen de grado. Por 
tanto emito mi VOTO APROBATORIO al respecto. 

Agradezco de antcn1ano la atención que se sirva prestar a la presente. 

i\.tentamente. 

1-1 (. L u f ~ .- ,~c'-'-f-= 
Dra. Altne §.de AluJa 

FACULTAD DE MEDICINA VETERINARIA Y ZOOTECNIA 

'l'ESlS CON 
·_-·';.EN FALIA D-;:· .. 



Ciudad Universitaria 23 enero de 2003 

•• 1 

: " . ~ ., .. 

Ing. Leopoldo Silva Gutiérrez 
Director General de Administración Escolar, 
UNAM 
PRESENTE 

Estimado lng. Silva, 

Después de haber evaluado la Tesis titulada "Efectos biológicos inducidos por la 
radiación gamma en el metacestodo de Taenia solium"' del alumno. 
FERNANDO IV AN FLORES PEREZ con número de cuenta 8932039-2 y número 
de expediente 12982717, inscrito en el Doctorado en Ciencias Biomédicas y 
aspirante al grado de Doctor en Ciencias. considero que la Tesis reúne los 
requisitos suficientes y la acepto para ser presentada en el examen de grado. Por 
tanto emito mi VOTO APROBATORIO al respecto . 

. '\gradezco de antemano la atención que se sirva prestar a la presente. 

Atentamente. 

~..,;... ~ 7át ~ 
Dra. Patricia Tato Zaldivar 

FACULTAD DE MEDICINA 

TESIS CON 
FALLA DE ORIGEN 



Cd.Universitaria D.F a l abril de 2003. 

l'•t1'.llJ .. -',f,AL ."\!."\ ·1 ·'-'l. 
.),.'J'f N· '1~' l'I .. ,, ,, ,,. 

Ing. Lcopoldo Silva Gutiérrcz 
Director General de Administración Escotar, 
UNAM 
PRESENTE 

Estimado Ing. Silva. 

Después de haber evaluado la Tesis titulada "Efectos biológicos inducidos 
por lu radiaccion gammn en el metacestodo de Taenia solillnt del alumno, 
FER.'1ADO !VAN FLORES PEREZ con número de cuenta 8932039-2 y número 
de expediente 1 :::!982717.. inscrito en el Doctorado en Ciencias Biomédicas y 
aspirante al grado de Doctor en Ciencias. considero que la Tesis reúne los 
requisitos suficientt!s y la acepto para ser presentada en el examen de grado. Por 
tanto emito mi VOTO A PROBA TORIO al respecto. 

Agradezco de antemano la atención que se sirva prestar a la prese;:nte. 

Atentamente .. 

·~t.... ( /;:;¡, ~ i. l ·(::: .. ._ 
Dr. Rafael BojalJ Parra. 

Facultad de Medicina 

j ~S!~ C J-~N 'f 1 FALLA -~ . _ I 



Ciudad Universitaria 23 enero de 2003 

,. 

lng. Leopoldo Silva Gutiérrez 
Director General de Administración Escolar. 
UNAM 
PRESENTE 

Estimado Ing. Silva. 

Después de haber evaluado la Tesis titulada "Efectos biológicos inducidos por la 
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