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Estudio de los factores infeccion con trypanosoma cruzi y nutricion sobre
receptores innatos tipo toll y scavenger, adipocinas y otros mediadores de
inflamacion asociados a la obesidad en modelos experimentales.
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Resumen

En el modelo experimental in vivo en ratones C57BL/6 wild type tratados con streptozotocina y alimentados
con una dieta grasa/fructosa se inducira obesidad (IR) y DM2, con el propdsito de: 1-Investigar la influencia de
la infeccion con Trypanosoma cruzi como un potencial factor sinérgico pro-aterogénico. Se evaluara a distintos
tiempos post infeccion, el tejido adiposo visceral y las repercusiones en aorta y corazon principalmente, por
estudios histopatolégicos. En plasma, se determinara el perfil de lipidos, lipoproteinas y otros pardmetros
metabolicos: glucosa e insulina, estos Ultimos para calcular el indice HOMA-IR, que refleje el grado de
insulino- resistencia. Asimismo, se evaluaran acidos grasos libres y proteinas de fase aguda circulantes como
respuesta al proceso inflamatorio. 2- Evaluar la expresién de receptores tipo Toll (TLR 2, 4 y 9) y scavenger
clase B (CD36) en el tejido adiposo visceral y aorta principalmente e identificar los tipos celulares que
participan en las lesiones vasculares (macréfagos -Mé¢-, granulocitos y linfocitos T). 3- Determinar las citocinas
inflamatorias: TNFa, IL1-B, IL12, IL18, IFNy e IL6 y la quimiocina atractante de monocitos (CCL2; MCP-1) y
adipocinas (leptina, resistina y adiponectina) en plasma y otros mediadores inflamatorios como 6éxido nitrico,
especies reactivas del oxigeno (ROS) y metaloproteasas (MMPSs) en tejido adiposo visceral y aorta. Se
cuantificaran ademas las moléculas de adhesion intercelular ICAM-1 y VCAM-1, involucradas en otros
modelos de obesidad e insulino-resistencia. En el modelo in vitro 1- Investigar la influencia de la infeccién con
T. cruzi y acidos grasos saturados y monoinsaturado (C18, oleico) y el efecto de las lipoproteinas de baja
densidad (LDL) oxidadas y agregadas frente a LDL nativas (control) en una linea celular de adipositos. Se
estudiara la expresion basal y post-estimulo de los receptores innatos tipo Toll y CD 36. 2- Cuantificar las
adipocinas pro- inflamatorias (leptina, resistina y MCP-1)y adiponectina (antiinflamatoria) en el sobrenadante
de cultivos frente a los estimulos propuestos y la expresion de las moléculas de adhesién ICAM-1y VCAM-1.
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