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EL ORIGEN'DERPAS ESPECIES
EN AMBIENTESBNEOTROPICALES

-

By LUIS FERNANDO DE LEON
Ph. D. INDICASAT AIP
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Pinzon terreaste mediano (Geospiza fortis) de Galapaogs.
Foto:'A. Hendry

Medium ground finch (Geospiza fortis) from Galapaogs.
Photo: A. Hendry

Uno de los momentos determinantes en
el desarrollo intelectual de la especie humana
fue el descubrimiento de los principios evo-
lutivos que determinan el origen de las espe-
cies. Este descubrimiento — probablemente
una consecuencia inevitable de la curiosidad
humana - trasformaria la visién tradicional
del origen y el papel humano en el planeta, y
definiria reglas naturales l6gicas que explican
la biodiversidad. Esta diversidad bioldgica
logra su maxima expresion en la region Neo-
tropical, la cual representa una de las regiones
mas biodiversas del planeta. Asimismo, esta

One of the the defining moments in the
intellectual development of the human
species was the discovery of the the
evolutionary principles determining the origin
of species. This discovery - probably an
inevitable consequence of human curiosity -
transformed the traditional views surrounding
the origin (and role) of the human species on
the planet; and defined the natural (and
logical) rules explaining Earth’s biodiversity.
This biological diversity achieves its
highest expression in Neotropical
environments, which represent one most
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Celestino Martinez y Carmen Chavarria. Estudiantes de licenciatura del CRU-Veraguas colectando muestras de Guppies. Su tesis de
licenciatura fue financiada por SENACYT e INDICASAT AIP. Foto: L.F. De Leén

Celestino Martinez and Carmen Chavarria. Undergraduate students from CRU-Veraguas collecting Guppies. Their thesis project
was funded by SENACYT and INDICASAT AIP. Photo: L.E. De Leon

region constituye un laboratorio ideal para es-
tudiar como los principios evolutivos sintetiza-
dos por Darwin y Wallace podrian explicar la
diversidad organica que nos rodea.

Mi investigacion dentro del Centro de
Biodiversidad y Descubrimiento de Drogas
(CBDD) de INDICASAT-AIP intenta apro-
vechar la enorme diversidad Neotropical
para entender los procesos y mecanismos que
promueven, mantienen y limitan la diversifi-
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diverse regions of the world. This region also
constitutes an ideal natural laboratory to study
how the evolutionary principles synthesized by
Darwin (and Wallace) could explain the
diversity of living forms.

My research at the Centre for Biodiversity and
Drug Discovery (CBDD) at INDICASAT-AIP
takes advantage of the enormous Neotropi-
cal diversity to understand the processes and
mechanisms that promote, maintain and




cacion de las especies en la naturaleza.
Especificamente, mi linea de investigacién
intenta integrar herramientas de biologia mo-
lecular con teoria ecolédgica y evolutiva para
entender los mecanismos que determinan la
diversificacion en poblaciones naturales.

Para desarrollar esta linea de investi-
gacion intento responder algunas preguntas
fundamentales. Por ejemplo, ;cdmo los am-
bientes heterogéneos interactuan con la va-
riabilidad genética y fenotipica para promover
divergencia adaptativa en la naturaleza? En
contraste, ;cudles son las consecuencias de
la divergencia adaptativa para las dindmicas
ecoldgicas en ambientes naturales? ;cuales son
los mecanismos que permiten la coexistencia
de especies cercanamente relacionadas durante
el procesos de diversificacidon? ;cuales son los
mecanismos que limitan el aislamiento repro-
ductivo entre poblaciones o especies durante la
diversificacion? En particular, ;cémo las per-
turbaciones ambientales — naturales o antro-
pogénicas — podrian afectar la adaptacion y
evolucidn de las especies? Para responder estas
preguntas me enfoco en el estudio de grupos
diversos de organismos que representan ejem-
plos importantes de radiaciones adaptativas
como los Pinzones de Darwin de Las islas
Galapagos y peces eléctricos Neotropicales.
Ademas, con apoyo asiduo de estudiantes y
colaboradores, estamos desarrollando proyec-
tos de investigacion dirigidos a entender la
gendmica de la adaptacion en peces y aves
Neotropicales, y cdmo el cambio climatico
podria afectar la biodiversidad en ambientes de
agua dulce en Panama. En lo siguiente
describo algunos de los esfuerzos que realiza-

constrain adaptive diversification in nature.
Specifically, my research program attempts to
integrate tools from molecular biology with
ecological and evolutionary theory to better
understand the mechanisms underlying diver-
sification in nature.

To develop this research program I strive
to answer several fundamental questions. For
instance, how do heterogeneous environments
interact with phenotypic and genetic variation
to promote adaptive divergence? Conversely,
how could adaptive divergence alter ecological
dynamics in natural environments? What are
the mechanisms that allow for the coexistence
of closely-related species during
diversification? What are the mechanisms that
limit reproductive isolation in diversifying
populations or species?

In particular, how do environmental
disturbances — natural or anthropogenic —
affect adaptation and the evolution of species?

I address these questions within the context of
highly diverse taxa representing ongoing
adaptive radiations, such as Darwin’s finches of
the Galdpagos and Neotropical weakly-electric
fishes. Furthermore, with the help from
students and collaborators, we are developing
research aiming to understand the genomics of
adaptation in Neotropical birds and fish
species; and how climate change could

impact biodiversity in freshwater ecosystems in
Panama. Below, I describe our efforts to answer
some of these questions.

Darwin’s finches of the Galdpagos

Darwin’s finches represent one of the
classic examples of adaptive radiation. An

The INDICASAT Times 7



mos para responder algunas de estas pregun-
tas.

Los Pinzones de Darwin

Los Pinzones de Darwin de Las islas
Galdpagos representan uno de los ejemplos
clasicos de radiaciéon adaptativa. Una radiacion
adaptativa ocurre cuando una especie se diver-
sifica en un abanico de especies descendientes,
cada una adaptada para explotar diferentes
recursos del ambiente. En los Pinzones de
Darwins, la colonizacioén inicial de Las islas
Galdpagos en Ecuador, hace aproximada-
mente 2 millones de afios, dié como resultado
la diversificacion de 14 nuevas especies en el
archipiélago. Una de las caracteristicas mas
notables de estas especies de aves es que po-
seen tamafos y formas de picos diferentes,
los cuales estan finamente adaptados para
alimentarse de diferente recursos como semi-
llas, flores e insectos. Los resultados de nuestra
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adaptive radiation occurs when a single
species diversifies into an array of new
descendant species, each one adapted to
exploit different environmental resources. In
Darwin’ finches, the initial colonization of the
Galdpagos Islands in Ecuador, aproximately 2
millions year ago, resulted in the diversification
of 14 unique birds species in the Archipelago.
One of the main features of this radiation is
the high variability in beak sizes and shapes,
with each form being finely adapted to feed on
different food items such as seeds, flowers, or
insects.

Results from our research project in
the Galdpagos have revealed that this
diversification is an ongoing process. We have
also learnt how the interaction between
selective forces such as natural and sexual
selection, and competition for resources could
promote the origin of species in this group



investigacion en Las Galdpagos revelan que
este proceso de diversificacidon aun esta en
progreso, y hemos aprendido cémo la interac-
cion entre algunas fuerzas selectivas como las
seleccion natural y sexual, y la competicion
por los recursos puede promover el origen de
las especies en este grupo de aves — que sirvid
de inspiracidn para la teoria de la evolucidon
de Darwin. Nuestra investigacion también ha
ofrecido evidencia empirica de como la
seleccion natural podria promover divergencia
morfoldgica y genética aiin en presencia de
flujo de genes entre poblaciones. Pero, ;cémo
se mantienen aislamiento reproductivo entre
especies cercanamente relacionadas y com-
parten (o compiten por) el mismo ambiente,
recurso o habitat?

Nuestros resultados, recientemente
publicados en el Journal of Evolutionary
Biology, indican que los Pinzones terrestres

of birds — which served as an inspiration for
Darwin’s theory of evolution. Furthermore, our
research has provided empirical evidence for
how adaptive divergence could drive
morphological and genetic divergence even in
the face of gene flow among populations. But,
how is reproductive isolation maintained when
closely-related species share (or compete for)
similar environments, resources or habitats?

Our results, recently published in the
Journal of Evolutionary Biology, showed that
ground finches largely overlap in their dietary
niches, and that this overlap is often larger
than anticipated from random expectations,
indicating that these birds are typically
generalist or opportunistic in their feeding
habits. However, we also found that each
species frequently consume a set of specific
food items for which its morphology is best
adapted (for some examples, see Figure 1). We

The INDICASAT Times 9



Variacién den la coloracién en un macho del Guppy (P. reticulata). Foto: R. Giovani

Color variation in a male Guppy (P. reticulata). Photo: R. Giovani
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presentan un alto grado de sobreposicion en

su nicho alimentario, y que este grado de sola-
pamiento es mayor a lo esperado (basandose
en modelos nulos de particién de nichos). Esto
indica que este grupo de aves es generalista y
oportunista en sus habitos alimentarios. Sin
embargo, también encontramos que cada
especies conserva un conjunto de recursos
alimentarios para los cuales su morfologia esta
mejor adaptada. Sugerimos que este conjunto
de alimentos - al que llamamos “recursos
privados” - juega un papel determinante en la
particion del nicho alimentario en los Pinzones
de Darwin. Por ejemplo, observamos que el
uso de estos recursos privados incrementa en
los periodos de escasez (periodos de sequia), lo
que da como resultado una reduccion signifi-
cativa en sobreposicion de los nichos entre las

10  The INDICASAT Times
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argue that this set of food items — which we
call “private resources” — could have important
implications for niche partitioning in Darwin’s
finches. For instance, we observed that the use
of these private resources increased in periods
of resource scarcity (dry season), leading to an
overall decrease in niche overlap among
species. We propose that Darwin’s ground
finches correspond to a model of “imperfect
generalists” in which species - in times of
abundance - are able to converge on a wide
range of easily accessible food items , but can
also retreat to private resources in times of
scarcity. We argue that “imperfect generalism”
could be an important mechanism
determining species coexistence in nature. This
research has been developed in collaboration
with Dr. Andrew Hendry (McGill University,
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Pinzones de Darwin y sus alimentos favoritos. Foto: L.F. De Leén
Darwin’s finches and their favorite foods. Photo: L.E. De Leén

diferentes especies. Esto sugiere que los
Pinzones de Darwin corresponden a un
modelo de “generalistas imperfectos” en el que
las especies — en periodos de abundancia - son
capaces de converger en un amplio rango de
recursos facilmente accesibles, pero que ex-
plotan recursos privados en épocas o sitios de
escasez. Argumentamos que el “generalismo
imperfecto” podria ser un mecanismo deter-
minante para la coexistencia de especies en la
naturaleza. Esta investigacion ha sido
desarrollada en colaboracidn con algunos
cientificos como Dr. Andrew Hendry (Uni-
versidad de McGill, Canadad), Dr. Jeff Podos
(Universidad de Massachussetts, USA) y Dr.
Anthony Herrel (French National Centre for
Scientific Research).

Canada), Dr. Jeff Podos (University of
Massachussetts, USA) and Dr. Anthony Herrel
(French National Centre for Scientific
Research).

Genomics of adaptation and phylogenomics of
Neotropical weakly-electric fishes

Electric fishes represent a highly diverse
group (~200 species) of Neotropical freshwater
fishes that produce an electric field through the
discharge of an electric organ (EOD).
These fields play an important role in
communication, and are known to vary both
among and within species. The goals of this
project are twofold. First, we are attempting to
unveil the evolutionary relationships among
widespread species of Neotropical weakly-
electric fishes, using Ultraconserved elements

The INDICASAT Times 11



Genomica de la adaptacion y filogenémica en
peces eléctricos en Panamd

Los peces eléctricos producen campos
eléctricos a través de descargas de un érgano
eléctrico especializado (EOD, por sus siglas en
inglés). Estos peces utilizan estos campos
eléctricos como un sistema avanzado de
electrolocacion (para localizar objetos y presas)
y comunicacion (en la seleccidon de la pareja o
la interaccidn con otras especies). Estos cam-
pos eléctricos son tnicos de cada especies y
se cree que estan involucrados en la diversifi-
cacion de las casi 200 especies de peces
eléctricos distribuidos a lo largo de la region
Neotropical. Sin embargo, poco sabemos
acerca de los factores que promueven la
variabilidad en estos campos eléctricos en la
naturaleza, ni entendemos sus consecuencias
para la evolucion y diversificacion de poblacio-
nes naturales de peces eléctricos. Este proyecto
de investigacion tiene dos objetivos: El primero
es determinar las relaciones evolutivas entre
especies de peces eléctricos en Panama, utili-
zando Elementos de ADN Ultraconservados
(UCEs, por su siglas en Inglés) derivados de
técnicas de captura de secuencias. Este objetivo
lo desarrollamos en colaboracion con el estu-
diante de doctorado Celestino Aguilar, quien
esta trabajando la parte analitica y de labora-
torio del proyecto. El segundo objetivo de este
proyecto es entender los factores genémicos
que moldean a estos campos eléctricos, y su rol
en la diversificacion de estas especies utilizan-
do técnicas de secuenciacion de nueva
generacion. Esta fase del proyecto la desarrolla-
mos en colaboracion con el Dr. Rudiger Krahe
de la Universidad de McGill, y la Dra. Diana
Sharpe del Instituto Smithsonian de Investiga-
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(UCEs) derived from sequence capture
techniques. We are developing this goal in
collaboration with Ph.D. student

Celestino Aguilar, who is working on the ana-
lytical and laboratory phase of the project. Our
second goal is to understand the genomic
factors shaping these electric fields, and their
role in determining diversification in these
species by using Next Generation Sequencing
tools. This phase of the project is being
developed in collaboration with Dr. Rudiger
Krahe from McGill University, and Dr. Diana
Sharpe from the Smithsonian Tropical
Research Institute.

Biodiversity in freshwater environments and
its response to climate change

Neotropical freshwater environments
host a large portion of tropical biodiversity,
although this diversity remains poorly
described. In this project I am developing
DNA-barcoding libraries to quantify patterns
of diversity in streams in Panama. Preliminary
results indicate that a large portion of
macro-invertebrate diversity remains
undescribed. These results also suggest the
possibility of high levels of cryptic diversity
even at small spatial scales in Neotropical
environments.

This ongoing research project, in
collaboration with Ph.D. Student (Anakena
Castillo), also explores the resilience of
freshwater ecosystems to some aspects of the
environmental variation predicted by climate
change. Specifically, we are studying the
impacts of temperature and salinity rises on
the structure and function of freshwater
ecosystems. Other students involved in this



ciones Tropicales.

Biodiversidad en ambientes de agua dulce y
su respuesta al cambio climdtico

Los ambientes dulceacuicolas Neo-
tropicales hospedan una alta proporcién de la
biodiversidad Neotropical, sin embargo esta
diversidad es poco conocida. En este proyecto
estamos desarrollando cddigos de barras gené-
ticos (DNA-barcoding) para cuantificar los
patrones de diversidad en rios de Panama. Al
mismo tiempo, utilizamos isétopos estables
para determinar la estructura tréfica de co-
munidades acudticas en diferentes regiones de
pais. Nuestros resultados preliminares sugieren
que una alta proporcion de los insectos
acuaticos permanece por descubrir, y que
podria existir un namero elevado de especies
cripticas en Panama. Este proyecto de inves-
tigacion lo desarrollamos en colaboracion con
la estudiante de doctorado Anakena Castillo,
quien estudia la resiliencia de los ecosistemas
dulceacuicolas a algunas de las perturbaciones
ambientales producidas por el cambio climati-
co. Especialmente, estamos investigando el
impacto del aumento de la temperatura y la
salinidad en la estructura y funcionamiento
de los ecosistemas de agua dulce. Otros es-
tudiantes involucrados en esta investigacion
son: Giancarlo Cerrud (estudiante de Maestria
del MEF), Victor Bravo, Carmen Chavarria y
Celestino Martinez (estudiantes de licencia-
tura de la Universidad de Panama). Con esta
investigacion esperamos entender la respuesta
y el potencial de adaptacion de especies claves
de agua dulce a las predicciones del cambio
climatico en Panama.

Macho del Pinzén de tierra pequeio (G. fuliginosa). Foto: A. Hendry
Male of the small ground finch (G. fuliginosa). Photo: A. Hendry

Male of the medium ground finch (G. fuliginosa). Photo: A. Hendry

research project include Giancarlo Cerrud
(Masters student from MEF, Panama), Victor
Bravo, Carmen Chavarria and Celestino
Martinez (Undergraduate students from
University of Panama). With this study we
hope to understand the potential for
adaptation of keystone freshwater species in
the face of future climate change.

Evolution and society
We leave in exciting times for the study

The INDICASAT Times 13



Evolucion y sociedad

Vivimos en tiempos excitantes para el
estudio de la evolucidn. El avance cientifico y
tecnologico de las ultimas décadas ha facilitado
la integracidon de herramientas de diferentes
areas del saber, lo cual nos ofrece un nivel de
observacidn y experimentaciéon del mundo
orgdnico jamds imaginado. Con este
desarrollo, el pensamiento evolutivo retoma su
papel central en la sociedad contemporanea.
Aprendemos de manera vertiginosa no sélo
sobre el origen de nuestra propia especie (y
de otras especies del planeta), sino también
de cémo nuestra especie interacciona con el
mundo organico, y las consecuencias de esta
interaccidn para la misma evolucién y
sostenimiento de la biodiversidad.
Los principios evolutivos de Darwin (y
Wallace) también penetran y se ramifican a lo
largo de toda la estructura del conocimiento:
desde ciencias basicas como la quimica, hasta
las ciencias aplicadas como la medicina, y otras
disciplinas como la sociologia, la politica y la
economia.

El Neotrépico han sido privilegiado por
la evolucidn; y dentro de esta region, el Istmo
de Panama podria representar el pinaculo
para el estudio de los procesos evolutivos.
Esto se refleja en la miriada de cientificos y
estudiosos de todo el mundo que ven al Istmo
como un laboratorio natural para el estudios
de evolucion y biodiversidad. Lamentable-
mente, estos estudios escasamente permean
nuestra sociedad, y no parecen reflejarse en
nuestra educacion, lo que podria apuntar a una
problematica mds profunda - una deficiencia
generalizada en las bases cientifica de nuestro

14  The INDICASAT Times

of evolution. Recent advances in science and
technology have facilitated the integration of
tools from different research areas, offering
unimaginable opportunities for the
observation of nature and experimentation
with the organic world. This development,
unequivocally, places evolutionary thought at
the centre of contemporary society. We learn
rapidly not only about the origin of our own
species (and other species on the planet), but
also about how the human species interact
with the organic world, and the
consequences of this interaction for the
evolution and maintenance of biodiversity.
Furthermore, the evolutionary principles
championed by Darwin and Wallace penetrate
and ramify the entire structure of scientific
knowledge: from basic sciences such as physics
and chemistry, to more applied sciences such
as medicine, and other disciplines such as
sociology, policy and economy.

The Neotropics have been privileged
by evolution; and within this region, the
Isthmus of Panama represents the pinnacle for
the study of evolutionary processes. This is
reflected by the myriad of scientists and
scholars form all over the world who see the
Isthmus as a natural laboratory to study
evolution and biodiversity. Unfortunately,
these studies hardly permeat our society, and
do not seem to be reflected in the local
education system; which, could point to a
deeper problem - a general deficiency in the
scientific bases of our education system.

But, what is the state of evolutionary
thought in our country? While there are no



sistema educativo.

Pero ;cual es el estado del pensamiento evolu-
tivo en nuestro pais? Aunque no contamos con
datos para contestar esta pregunta, podriamos
intentar realizar algunas inferencias basadas en
datos de otros paises. Por ejemplo, en Los Es-
tados Unidos - que sin duda alguna, posee un
sistema educativo mas avanzado que el nuestro
— alrededor del 60% de los habitantes no acepta
la evolucidn, y afirma que la especie humana se
origind hace apenas unos 6 mil afios, e incluso,
que convivio con los dinosaurios! Tenemos
buenas razones para pensar que la situacion

es muy parecida (o peor) en Panama. Un alto
nivel de analfabetismo evolutivo en nuestro
pais podria verse reforzado por el hecho de que
la asignatura de evolucion no se ensefia en las
aulas escolares de nuestro pais — y no parece
ser un topico de discusion entre las autori-
dades educativas.

Con nuestra investigacion dentro del
CBDD de INDICASAT-AIP esperamos impul-
sar el desarrollo del pensamiento evolutivo en
nuestro pais, como un elemento crucial para el
desarrollo intelectual y cultural de nuestra so-
ciedad. Finalmente, con nuestra investigacion
esperamos “echar algo de luz sobre origen de
las especies, ese misterio de misterios”, como
lo define Charles Darwin en su libro El origen
de las especies — uno de los libros mas impor-
tantes en la historia humana.
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data — that we know of — to answer this
question, we can attempt to make some
inferences by looking at other countries. For
instance, nearly 60% of the population of the
United States — a country with substantially
more advanced education system than our
own - do not accept evolution. They affirm
that the human species originated 6 thousands
year ago, and even, believe that we coexisted
with dinosaurs! There is good reason to expect
that the situation is similar — or worse - in
Panama. High levels of evolutionary illiteracy
in our country are likely reinforced by the fact
that evolution is not taught in our classrooms
— and it doesn’t seem to be a topic of discussion
among education stakeholders and decision
makers.

With our research at the CBDD at
INDICASAT-AIP we hope to advance
evolutionary thought in Panama, as a crucial
element for the cultural and intellectual
development of society. Finally, we hope “to
throw some light on the origin of species, that
mystery of mysteries” as defined by Darwin on
The Origin of Species - one of the most
influential books in the human history.
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VARIACION FENOTIPICA EN POECILIA RETICULATA:

UNA ESPECIE INTRODUCIDA

EN PANAMA

Por: C. Martinez, C. Chavarria y L. E. De Leén

En este estudio nos preguntamos cémo el
Guppy (Poecilia reticulata), una especie intro-
ducida en Panama, se adapta a las condiciones
locales, y cdmo los nuevos ambientes podrian
determinar la variacion fenotipica de esta espe-
cie. Para responder esta pregunta, analizamos
la variacién morfoldgica (forma del cuerpo)
y los patrones de coloracion en cuatro pobla-
ciones recientemente encontradas en Panama.
Una caracteristica de estas poblaciones es la
ausencia de depredadores, lo cual podria pro-
mover la evolucion de caracteres fenotipicos
comparables con poblaciones de baja depre-
dacion en rango original de la especie.
Encontramos una alta variacién en los pa-
trones de coloracidn en cada sitio, sin
embargo, esta variacion coincide con lo espe-
rado para ambientes de baja depredacion. Por
ejemplo, colores como el amarillo, verde y azul
mostraron alta variabilidad, pero se expresan
en menor proporcion dentro de las poblacio-
nes. En contraste, colores como naranja,

16 The INDICASAT Times

iridiscente, mostraron baja variabilidad, pero
se expresan con mayor proporcion.

Con respecto a la morfologia, las poblaciones
de los rios exhibieron una forma fusiforme, en
contraste con el lago, donde la forma fue elip-
tica o gruesos; en especial para el pedinculo
caudal. En conjunto, estos resultados confir-
man que la expresion de colores carotenoides
(naranja) e iridiscentes podria ser una sefal
importante para la seleccién de pareja en
ausencia de depredadores, lo cual podria ser
determinante para el mantenimiento del poli-
morfismo de color que se observa en los ma-
chos de las poblaciones de P. reticulata.

En cuanto a morfologia, nuestros resultados
también concuerdan con la posibilidad de
adaptacion local rapida a diferentes veloci-
dades de la corriente. Los patrones de la va-
riacion fenotipica encontrada, podrian estar
relacionados a la sobrevivencia de la especie,
lo cual permite la adaptacion local y el éxito
reproductivo en nuevos ambientes.
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Populations genetics of Cerastoderma edule
in the Ria Formosa (southern Portugal):
the challenge of understanding an
intraspecific hotspot of genetic diversity.

Vergara-Chen, C., Rodrigues, E, Gonzalez-Wangiiemert, M.

Abstract

Coastal lagoons are highly variable environments that may act as hotspots of
genetic diversity as a consequence of their ecological role as nursery habitats of
marine species with both ecological and fisheries importance. The edible cockle
(Cerastoderma edule) is a commercially important shellfish resource inhabiting
coastal lagoons in Europe and their fisheries management urgently needs genetic
studies to design appropriate strategies to promote the recovery of exploited
populations. The aim of this study was to assess the C. edule genetic diversity and
population structure at a small geographic scale inside Ria Formosa coastal lagoon
(southern Portugal) using mitochondrial cytochrome oxidase I sequences in six
locations. Outcomes pointed to a common pattern of high haplotype diversity and
non-significant genetic structuring inside the Ria Formosa lagoon. A high level

of gene flow was detected between all localities and the presence of a single stock
from a genetic point of view may be considered for fisheries management
purposes. The existence of a high number of haplotypes and high values of
haplotype diversity of C. edule in Ria Formosa lagoon could be consistent with the
hypothesis that higher genetic diversity is expected in populations occurring in
coastal lagoons, suggesting that lagoons could increase standing genetic variation
and an adaptive potential of lagoon populations as an ecological response to a
highly variable environment.

Vergara-Chen, C., Rodrigues, F., Gonzalez-Wangiiemert, M. (2014). Journal of
the Marine Biological Association (UK) In press.

The INDICASAT Times 17



J|[ PusLicaciones pe INDICAS:

Los robalos (Pisces, Centropomidae)
del Pacifico de Panama: desafios
emergentes en investigacion

y conservacion.

Vergara-Chen, C.

Abstract
Se evaluda la diversidad taxondmica, distribucién geografica, ciclo
bioldgico, ecologia y pesquerias de los robalos (género Centropomus),
los cuales comparten muchas caracteristicas de su ciclo de vida y uso
del habitat que los hacen vulnerables al estrés ambiental y
antropogénico en los ecosistemas costeros. La taxonomia de los robalos
parece estable. Estas especies se distribuyen en todos los manglares y
estuarios. Aunque desovan en habitats marinos, las larvas se dispersan
en entornos estuarinos, cuyas areas se estan reduciendo o presentan
una degradacion de su calidad ambiental. Todas las especies soportan
pesquerias artesanales y se estan iniciando ensayos de piscicultura a
pequena escala. Sin embargo, no existe una evaluacion formal de los
stocks de estas especies, asi que la recoleccion de datos, intercambio
de informacidn y técnicas de evaluacién debera facilitar el desarrollo
socioecondmico de las pesquerias. No se ha desarrollado pesquerias
recreativas para estas especies, no obstante, deben considerar la captura
y liberacién de los individuos como modelos para mejorar la
conservacion y el desarrollo econémico de los pescadores.
- : La evaluacion del estado de la Lista Roja de la Unién Internacional
para la Conservacion de la Naturaleza revela que las seis especies de
Centropomus presentes en Pacifico oriental tropical estan clasificadas
como especies de preocupacion menor. Los robalos probablemente se enfrentan a importantes desafios de origen
antropogénico a través de la pérdida y alteracion del habitat, y la sobrepesca. Las politicas de gestion y
proteccion deben ser claras y amplias, y junto con la conservacion de los estuarios y manglares, beneficiaran
tanto a los robalos como a otras especies costeras de interés pesquero.
Vergara-Chen, C. (2014). Tecnociencia (Panama) 16(1): 15-40.
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La aplicacion de biomarcadores a la
busqueda de nuevas farmacoterapias para el
tratamiento de la enfermedad de Alzheimer

Villarreal, A.E., Gomez, A.L., Grajales, S., Arrue, R., Carrillo- Pujol, G., Ferro, E, Rao, J., Britton, G.B.

Abstract

La enfermedad de Alzheimer (EA) es un trastorno neurodegenerativo que se caracteriza por una pérdida
severa de la memoria y un declive funcional, y representa la mayoria de los casos de demencia en los adultos

mayores. Se estima que los casos de la EA en todo el mundo en el
afo 2050 serd de alrededor de 80 millones y aproximadamente el
20% de estas personas estaran ubicados en paises de Centro y Sur
América. Actualmente, no hay tratamiento disponible para curar la
EA, y el diagndstico definitivo sélo se puede hacer verificando los
hallazgos neuropatologicos de la EA post-mortem, las placas seniles
(agregados de la proteina Beta amiloide) y ovillos neurofibrilares
(compuesta de proteina tau hiperfosforilada).

Por otra parte, las cargas sociales y econdémicas asociadas con la EA
apuntan a ejercer presiones significativas sobre los paises
desarrollados y en desarrollo por igual. Por ende, la investigacion

se ha enfocado en el desarrollo de nuevos biomarcadores que sean
fiables para el diagndstico de la EA en sus fases iniciales ya que es
imprescindible controlar la progresion de la enfermedad. Se puede
medir en liquido cefalorraquideo (LCR) los niveles de Beta amiloide
(1-42), proteina tau total (T-tau), y la proteina tau fosforilada en la
treonina 181 (P-taul81), y han sido incorporados como

biomarcadores para el diagnostico de la EA en la actualizacion mas reciente de los criterios para el diagnostico
de la EA. El uso de estos biomarcadores en combinacion con técnicas de imagenes cerebrales y pruebas
cognitivas representan el enfoque mas eficaz para el diagndstico de la EA, pero queda mucho por descubrir.
Muchos esfuerzos estan en marcha para descubrir nuevos biomarcadores medidos en sangre que son mas viables
en términos de costo y obtencidn asi como en su potencial para aplicaciones en ambientes clinicos. En el
presente capitulo se revisa la evidencia sobre biomarcadores de la EA y direcciones futuras en la investigacion
para el descubrimiento de nuevos biomarcadores.

Villarreal, A.E., Gomez, A.L., Grajales, S., Arrue, R., Carrillo- Pujol, G., Ferro, F., Rao, J., Britton, G.B.
Neuroproteccion en enfermedades Neuro y Heredo degenerativas. Barcelona, Espafia: OmniaScience;

(2014). pp.79-120.
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A review of therapeutic effects of mesenchymal
stem cell secretions and induction of secretory
modification by different culture methods

Marialaura Madrigal, KS Rao, Neil H Riordan.

Abstract

The mesenchymal stem cell (MSC) is being broadly studied in
clinical trials. Contrary to the early paradigm of cell replacement
and differentiation as a therapeutic mechanism of action, evidence
is mounting that the secretions of the cells are responsible for their
therapeutic effects. These secretions include molecules and
extracellular vesicles that have both local and distant effects.

This review summarizes the up- and down-regulation of MSC
anti-inflammatory, immune modulating, anti-tumor, and
regenerative secretions resulting from different stimuli including: a)
hypoxia, which increases the production of growth factors and
anti-inflammatory molecules; b) pro-inflammatory stimuli that
induce the secretion of immune modulating and anti-inflammatory
factors; and ¢) 3 dimensional growth which up regulates the
production of anti-cancer factors and anti-inflammatory molecules
compared to monolayer culture. Finally we review in detail the most
important factors present in conditioned medium of MSC that can
be considered protagonists of MSC physiological effects including
HGE TGF-b, VEGE TSG-6, PGE2 and galectins 1, and 9.

We conclude that there is potential for the development of acellular therapeutic interventions for autoimmune,
inflammatory, and malignant diseases and tissue regeneration from cellular secretions derived from MSCs
cultured under the appropriate conditions. Marialaura Madrigal, KS Rao, Neil H Riordan. (2014) Journal of
Translational Medicine 12(1), 260.
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Pervasive eftects of a dominant foliar endophytic
fungus on host genetic and phenotypic expression
in a tropical tree.

Mejia LC, Herre EA, Sparks JP, Winter K, Garcia MN, Van Bael SA, Stitt ], Shi Z, Zhang Y, Guiltinan MJ and Maximova SN.

Abstract

It is increasingly recognized that macro-organisms (corals, insects,
plants, vertebrates) consist of both host tissues and multiple microbial
symbionts that play essential roles in their host’s ecological and
evolutionary success. Consequently, identifying benefits and costs

of symbioses, as well as mechanisms underlying them are research
priorities. All plants surveyed under natural conditions harbor foliar
endophytic fungi (FEF) in their leaf tissues, often at high densities.
Despite producing no visible effects on their hosts, experiments have
nonetheless shown that FEF reduce pathogen and herbivore damage.
Here, combining results from three genomic, and two physiological
experiments, we demonstrate pervasive genetic and phenotypic effects
of the apparently asymptomatic endophytes on their hosts. Specifically,
inoculation of endophyte-free (E—) Theobroma cacao leaves with
Colletotrichum tropicale (E+), the dominant FEF species in healthy

T. cacao, induces consistent changes in the expression of hundreds of
host genes, including many with known defensive functions. Further,
E+ plants exhibited increased lignin and cellulose content, reduced
maximum rates of photosynthesis (Amax), and enrichment of
nitrogen-15 and carbon-13 isotopes. These phenotypic changes
observed in E+ plants correspond to changes in expression of

specific functional genes in related pathways. Moreover, a cacao gene
(Tc00g04254) highly up-regulated by C. tropicale also confers
resistance to pathogen damage in the absence of endophytes or their
products in host tissues. Thus, the benefits of increased pathogen
resistance in E+ plants are derived in part from up-regulation of
intrinsic host defense responses, and appear to be offset by potential
costs including reduced photosynthesis, altered host nitrogen
metabolism, and endophyte heterotrophy of host tissues. Similar
effects are likely in most plant-endophyte interactions, and should be
recognized in the design and interpretation of genetic and phenotypic
studies of plants. Mejia LC, Herre EA, Sparks JP, Winter K, Garcia
MN, Van Bael SA, Stitt J, Shi Z, Zhang Y, Guiltinan M] and
Maximova SN (2014). Frontiers in Microbiology 5:479. doi:
10.3389/fmicb.2014.00479
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Hemolysis-induced lethality involves
inflammasome activation by heme

Fabianno F. Dutra, Leticia S. Alves, Danielle Rodrigues, Patricia L. Fernandez, Rosane B. de Oliveira, Douglas T. Golenbock, Dario S.
Zamboni, and Marcelo T. Bozza.

Abstract

The increase of extracellular heme is a hallmark of hemolysis or extensive cell
damage. Heme has prooxidant, cytotoxic, and inflammatory effects, playing
a central role in the pathogenesis of malaria, sepsis, and sickle cell disease.
However, the mechanisms by which heme is sensed by innate immune cells
contributing to these diseases are not fully characterized. We found that
heme, but not porphyrins without iron, activated LPS-primed macrophages
promoting the processing of IL-1B dependent on nucleotide-binding
domain and leucine rich repeat containing family, pyrin domain containing
3 (NLRP3). The activation of NLRP3 by heme required spleen tyrosine
kinase, NADPH oxidase-2, mitochondrial reactive oxygen species, and K+
efflux, whereas it was independent of heme internalization, lysosomal
damage, ATP release, the purinergic receptor P2X7, and cell death.
Importantly, our results indicated the participation of macrophages, NLRP3
inflammasome components, and IL-1R in the lethality caused by sterile
hemolysis. Thus, understanding the molecular pathways affected by heme in
innate immune cells might prove useful to identify new therapeutic targets
for diseases that have heme release.

Fabianno F. Dutra, Leticia S. Alves, Danielle Rodrigues, Patricia L.
Fernandez, Rosane B. de Oliveira, Douglas T. Golenbock, Dario S.
Zamboni, and Marcelo T. Bozza. (2014), PNAS, 111 (39) E4110-8.
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Dyspnoea, weight loss, fever, and
headache caused by extrapulmonary
tuberculosis in a prison inmate.

Tarajia M, Jaramillo F, Pernett A, Santamaria N, Goodridge A.

Abstract

A 55-year-old Panamanian man was referred from a penitentiary clinic to Hospital Santo Tomas on March 2014.
He presented with a 10-day history of breathing difficulty, chest pain, fever, headache and had also lost an excess
of 10 kg in weight over the previous two months. His past medical and family history was unremarkable;
however, he reported that he had been in contact with inmates who had suffered chronic cough for two years.
Tarajia M, Jaramillo F, Pernett A, Santamaria N, Goodridge A. (2014) Lancet.; Oct 11;384(9951):1400.
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Galapagos Mockingbird preys

on an invasive mammal

Kiyoko M. Gotanda, Diana M.T. Sharpe, Luis E. De Léon.

Abstract

Galapagos mockingbirds are opportunistic feeders that have been
observed engaging in a variety of unusual predatory behaviors.
Here, we report on a specific behavior that we observed: a
mockingbird preying on an invasive mammal by repeatedly
hitting it on the ground. We discuss the reasons for engaging in
this behavior and the potential implications this might have for
native biodiversity and conservation on the Galapagos Islands.
Kiyoko M. Gotanda, Diana M.T. Sharpe, Luis F. De Léon. (2014)
Wilson Journal of Ornithology, (In press).
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Geographic expansion of the invasive
mosquito Aedes albopictus across
Panama — Implications for control of
dengue and Chikungunya viruses

Matthew J. Miller, Jose R. Loaiza.

Abstract

Aedes albopictus, an efficient vector of dengue and
Chikungunya viruses, has expanded across much
of Panama since 2002; yet to date no information
exists about the degree of expansion, nor the
factors contributing to its dispersal across the
country. Our goals in this study were to determine
the ecological and non-ecological factors
associated with the expansion of Ae. albopictus,
and to comment on the implications for vector and
disease control programs in Panama and elsewhere
in the American tropics. Using the 2006-2009
mosquito occurrence data, we created seven SDMs
including only climate, only human density, and
only roads, as well as all possible combinations

of those three datasets in MAXENT. We used the
2010-2013 sample data to compare the suitability of the seven SDMs. A SDM based only on the road
network best predicted the 2010-2013 distribution of Ae. albopictus in Panama, compared to SDMs
based on climate or human population density, or with models that included roads and other factors.
The road-only model predicts future expansion of Ae. albopictus into several unaffected areas of Panama
including Chitré, Panama’ third largest urban area. This presents an immediate opportunity for
Panama’s Ministry of Heath to control further expansion of Ae. albopictus. Specifically, we

recommend the fumigation of vehicles transporting items where open water accumulates, such as used
tires. Furthermore, our results indicate that Ae. albopictus should be considered alongside Ae. aegypti
when developing mitigation efforts for dengue and Chikungunya in Panama and other regions of
tropical America.

Matthew J. Miller, Jose R. Loaiza. (2014) PLoS Neglected Tropical Diseases (In press).
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Potential Therapeutic Approaches

for Stroke Using Induced
Pluripotent Stem Cells

Valerio LSA and Sugaya K.

Abstract
Stroke is a principal cause of mortality in most countries and up
to date there is no cure or potential therapeutic treatment
available for this debilitating condition. Human induced
pluripotent stem (hiPS) cells are an important source for
autologous cells used in regenerative medicine in order to treat
brain damage after a stroke has occurred. Recent studies have
suggested that transplanted neural cells derived from hiPS cells
have the potential to survive, differentiate and improve motor
behavior in stroke animal models. In this review, we discuss the
conditions needed to reprogram hiPS cells for clinical trials, the
strategies used to differentiate hiPS cells toward neural stem cells
(NSC) lineage along with their functionality and morphological
characteristics studied in vitro. We further address the features
founded in vivo after graft transplantation of these neural cells
into stroke animal models.
y Valerio LSA and Sugaya K., (2014) Austin ] Biomed Eng, (In
press).

e
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NMDA receptor dysregulation in chronic
state: A possible mechanism underlying
depression with BDNF downregulation

Carol E. Vasquez, Romina Riener, Elaine Reynolds, Gabrielle B. Britton.

Abstract
Several lines of evidence indicate that chronic stress and downregulation of brain-derived neurotrophic
factor (BNDF) are the key components of depression pathology. Evidence from animal models of
depression demonstrates that chronic stress impairs hippocampal BDNF expression and that
antidepressant drug effects correlate with increased BDNF synthesis and activity in the hippocampus.
Studies with human carriers of BDNF Met-allele polymorphism link stress vulnerability and risk for
depression. The mechanism by which chronic stress
downregulates BDNF and promotes depressive-like responses
is not established yet. It has been reported that chronic stress
mediates alterations in several calcium-related components
involved in BDNF synthesis, including CAMKII, CAMKIV
and cAMP-response elementbinding protein (CREB), and
glutamatergic neurotransmission through N-Methyl-D-
Aspartate receptors (NMDAR). Treatments with NMDAR
antagonists like ketamine modulate glutamate signals,
upregulate CREB and BDNF expression, and correct
stress-induced cognitive and behavioral alterations. With the
increasing interest to develop NMDAR modulators, it is crucial
to understand the conditions that lead to depression pathology
in order to develop rational therapies aimed at reestablishing
proper neuronal function. We present here the current
knowledge regarding the relation between chronic stress,
. BDNF and NMDARs and its implications in depression.We

discuss a plausible mechanism where chronic stress induced

NMDAR stimulation could lead to dysregulated calcium
signaling and decreased BDNF activity. In these circumstances, neurons become vulnerable to the
effects of stress, leading to dysfunctional neurotransmission and behavioral alterations. We propose
that treatment with NMDAR antagonists may help to return the balance of calcium signaling, promote
proper BDNF signaling and correct depressive symptoms.
Carol E. Vasquez, Romina Riener, Elaine Reynolds, Gabrielle B. Britton. (2014) Neurochemistry
International, 79C:88-97
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Introduccion

La depresion es uno de los trastornos psiquiatricos con alta comorbilidad y
prevalencia. Aproximadamente 350 millones de personas a nivel mundial
sufren de depresion [1]. Tanto el estrés como el envejecimiento provocan
cambios en el funcionamiento del cerebro, a nivel estructural y molecular [2].
Ademas, el estrés es una de las causas del deterioro cognitivo y emocional
en la vejez [3]. Entre los componentes principales involucrados en el
neurocircuito de la depresion destaca el sistema de neurotransmisores y el
factor neurotrofico derivado del cerebro (BDNF) [4]. Es de gran interés para
el estudio de la depresion los cambios inducidos por el estrés en los niveles
de neurotransmisores y BDNF en la corteza prefrontal (CPF) y el hipocampo
(HIP).

Se utilizé los modelos conductuales de miedo (MC) y seguridad condiciona-
da (SC) para determinar los cambios en la expresion de la proteina BDNF y
el sistema de neurotransmision de norepinefrina (NE) y el metabolito
principal de serotonina (5 HIAA).

Los animales de MC aprenden a asociar un estimulo neutro (tono auditivo)
con uno nocivo. Los animales de SC aprenden que el tono es una sefial de
seguridad [5]. SC ha demostrado producir efectos antidepresivos en roedo-
res [6] pero los neurocircuitos involucrados no han sido explorados a fondo.

El objetivo del presente estudio fue examinar los efectos de los procesos de
aprendizaje del miedo y la seguridad y el envejecimiento sobre los niveles
de neurotransmisores y la expresion de BDNF.

Mieda = inmaovilidad

Metodologia

Ratas macho adultas (3 meses) y envejecidas (12 meses) fueron entrenadas
en los modelos de MC y SC. La reten de memoria fue medida 24 h des-
pués en el mismo contexto en ausencia del estimulo nocivo. El grupo de MC
fue entrenado con tonos y shocks plantares suministrados simultaneamente.
El SC fue entrenado con presentaciones del tono y el shock explicitamente no
apareados. La memoria de miedo (inmovilidad) fue medida durante los perio-
dos de pre-tono, tono y post-tono en el mismo contexto en ausencia de shock.

Concluidos los estudios conductuales, las ratas fueron sacrificadas a 4h y 24h
del entrenamiento y los cerebros fueron extraidos para determinar los niveles
de los neurotransmisores y la expresién de la proteina BDNF en el Hip y la
CPF. Los neurotransmisores fueron analizados mediante HPLC con deteccion
electroquimica; la expresion de BDNF fue determinada mediante la técnica de
RT PCRYy ELISA.

Resultados

3 Control I Control

m MC m e
mse 3 mse

[ 0
A. Adulta Envejecida B. Adulta Envejecida
Figura 1. SC reduce los niveles de miedo en las ratas adultas (n=30) y envejeci-
das (n=30) durante la presentacién de EC en el mismo contexto de entrenamiento
(A.). En diferente contexto, SC unicamente reduce los niveles de miedo en las ra-

tas adultas (B.). Barras de error representan + EE.
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Figura 2. En CPF de ratas adultas no se observo diferencias entre los grupos
en los niveles de NE (n=6) (A.) y 5 HIAA (n=6) (B.). Sin embargo, MC reduce
los niveles de NE (n=6) en HIP (*p.< 0.05) (C.). No hubo diferencias entre los
grupos en los niveles de 5 HIAA (n=6) en HIP (D.). Barras de error representan
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Figura 3. SC (n=5) y MC (n=5) inducen la expresiéon de mRNA BDNF 4h en
CPF luego del entrenamiento en ratas adultas (*p.< 0.05) (A.). Sin embargo,
los niveles de la proteina BDNF se mantienen iguales en todos los grupos 4h y

24h después del entrenamiento (B.).
4h 24h 4h 24h

Figura 4. MC (n=5) induce la expresién de mMRNA BDNF 4h en HIP luego del
entrenamiento en ratas adultas (*p.< 0.05) (A.). SC (n=5) incrementa los nive-
les de la proteina BDNF en el HIP 4h y 24h después del entrenamiento.

P> BDNF mRNA expresion relativa
W Proteina BDNF (pg/mg)

Discusion y conclusiones

En conjunto, estos resultados indican la induccién selectiva de SC en la PFC de
mRNA BDNF como uno de los factores mediadores durante el aprendizaje de
seguridad. Por otra parte, la induccion de MC tanto en PFC y el Hip en los nive-
les de BDNF mRNA sugieren doble contribucién de mRNA BDNF en PFC y Hip
durante la consolidacion de la memoria del miedo. Los efectos de MC y SC en
los niveles de NE, BDNF mRNA y la proteina BDNF en Hip durante el aprendi-
zaje podrian ser claves determinantes en los efectos diferenciales en respues-

' tas ante estimulos que inducen y aquellos que reducen la depresion.
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Introduccion

Las hormigas cultivadoras de hongos forman un sistema
simbiotico constituido por: las hormigas attines, los hongos
basidiomicetos obligados, las bacterias productoras de
antibidticos, hongos patogenos especializados del género
Escovopsis 'y unas levaduras negras. Estos organismos
mantienen un complejo sistema de interacciones entre ellos,
por lo tanto esta simbiosis es un modelo ideal para explorar
como las comunidades microbianas interactian a nivel
molecular'.

Fig 1. Sistema simbidtico de las
hormigas cultivadoras de hongos’
Enfoque del estudio
Utilizando microorganismos asociados a hormigas cultivado-
ras de hongos del genero Acromyrmex, mediante un enfoque
antagoénico entre las bacterias productoras de antibidticos y
los hongos patogenos especialistas Escovopsis, registramos el
intercambio de metabolitos durante su interaccion.

— el

:‘f Fig 2. Interaccion
“ entre Streptomyces
sp. (CBR38) y
Escovopsis sp.

Metodologia
Para nuestros estudios utilizamos espectrometria de masas de
imagenes (MALDI-IMS) en agar, técnica que nos permite
observar la distribucion espacial de los metabolitos durante
la interaccion.

Fig 3.
Espectrometria de
masas de imagenes

(MALDI-IMS)’

\L:'

N mm m
Adicionalmente utilizamos analisis por redes moleculares de
MS/MS de los extractos organicos, con la finalidad de identi-
ficar la naturaleza de los compuestos expresados durante la
interaccion entre bacterias y el hongo patégeno Escovopsis.

Fig 4. Analisis por redes moleculares de MS/MS*

Universidad de California en San Diego
email: choya@indicasat.org.pa

Resultados
Nuestros resultados muestran que la bacteria Streptomyces sp. cepa CBR38 produce actinomicina D y
y la bacteria ‘S!repmmum sp cepa CBR53 pmduce analogos de nistatina. Estos compuestos

pp., pero en presencia de

Fig 6. Interaccion entre la bacteria Streptom: sp. (CBR38) y Evmmpvtc sp (Acro 424)

Fig 9. Anilogos de Nistatina propuestos para la bacteria Streptomyces sp. (CBR53)

Conclusiones
Nuestros trabajo apoya el rol funcional de las bacterias como un mecanismo para limitar la infeccion causada

por Es en el nido de las hormigas
También demuestra la robustez de la técnica de analisis por redes molecular como estrategia de derreplicacion
rapida para estudiar metabolitos microbianos.

IVOPSI romyrmex sp., a través del uso de miltiples metabolitos.
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MODELO TERMICO DE LA IRRADIACION IN VITRO
DEL PARASITO DE LA MALARIA CON MICROONDAS

L Coronado’, C Spadaford, J Stoute’, M Zambrano®, G Gonzdlez’, R
Barazarte’.
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[RESUMEN

[Estudios in vitro han demostrado que la radiacion con microondas produce un efecto que reduce la
evolucion del parsito de la malaria. Desafortunadamente, altos niveles de absorci6n de los tejidos
biologicos conllevan a altas temperaturas que pueden matar tanto células saludables como los|
parsitos de una muestra, por lo que se necesita de un modelo térmico con el cual se puedan|
desarrollar protocolos de experimentacién mis precisos y eficientes para erradicar el pardsito
afectar las células y tejidos saludables, y que permitan una mejor transicion a las pruebas in vivo.
Al analizar las caracteristicas de los experimentos in vitro se observé que las mismas son
consistentes con aquellas presentadas por un modelo de pardmetros concentrados R-C para u
sistema eléctrico excitado por una fuente de pulsos de corriente. Si construimos la analog
térmica, el modelo consta de una resistencia térmica (Rt) y una capacitancia térmica (Ct), ambos|
en una configuraci6n en paralelo con la fuente de potencia, provee que la respuesta del
sistema sea la temperatura.
Bajo esta configuracion la curva caracteristica del promedio de tempe
te encontrar los valores de resisten
la experimentacion in vitro. A través de programacion se capturaron los v
experimentaciones y se obtuvo una curva promedio para cada una de las exper
[proporcionadas para asf lograr obtener un solo valor de Rt y Ct.

tura obedece unmodelo|

Es importante resaltar e el modelo térmico presentado es una herramienta senc
n utilidad en aplicaciones biologicas. Las curvas promedios
maximo del x.vn o que consideramos aceptable.

la,
simuladas arrojaron un error de

INTRODUCCION

.a malaria es una enfermedad causada los pardsitos del
Y que termina en casi un millon de muertes al afio, principalmente en las
globo y en nifios menores de cinco afos de edad. Uno de los mis
conseguir controlar la malaria ha sido la diseminacion a

que se utilizan para tratarla [1]. Pl
severa de malaria, se alimenta d
huésped. Tras la d
molécula llamada h

al parisito.

por senero  Plasmodium
ones més pobres del
randes obsticulos paral
resistencia a las drogas
wodium falciparum. ¢l parisito causante de la forma mds
adando 1 hemoglobina contenida en los glébulos rojos de
la porcién hemo, libre de la he cristalizada en unal
mozofna (o pigmento maldrico) para evadir la toxicidad que el hemo causaria|

dacion,

Considerando la necesidad de los pardsitos de aislar el grupo hemo para su supervivencia mediante
la produccién de hemozofna, la manipulacién de este cristal pucde ser considerada una buena
estrategia para el control de la malaria. La hemozofna tiene propiedades para-magnéticas que la
diferencian de la hemoglobina, por lo cual postulamos que podria ser sensible a las oscilaciones
energéticas  producidas radiaciones  electrom Las microondas
electromagnéticas definidas por un rango de frecuencias de entre 300 MHz y 300 G
que otras partes del espectro electromagnético, consisten de un campo eléctrico y
Nuestra hipétesis es que la
determinadas long

por son  ondas
2 y. al igual
otro magnético.

hemozoina, con sus propiedades magnéticas, serfa_sensible

tudes de microondas y no asi la hemoglobina de los eritrocitos no infectados con
malaria, o sanos. Para probar nuestra hipdtesis, se diseié un equipo apto para la emision de
microondas en una muestra de sangre parasitada contenida en un microtubo de centrifug:

opeidn de monitorear la temperatura y la energia absorbida por la muestra

con al

ANTECEDENTES

A la fecha se han desarrollado miltiples alternativas para controlar la incidencia de la malaria
(diagndstico temprano, insecticidas, mallas anti-mosquito, entre otros), sin embargo, las
herramientas y tratamientos actuales todavia no son suficientes para erradicar la enfermedad en;
1tos paises de Africa Subsahariana y el Sur de Asia, mucho menos a nivel mundial [2], [3].
tudios in vitro han demostrado que la radiacidn de microondas a una rata de exposicion elevadal
produce un cfecto que mata el parasito de  malaria. Desafortnadamente, stos nivles do
jos bioldgicos conllevan a altas temperaturas que pueden matar tanto células|
dsitos de una muestra. Por éste mnll\ﬂ es indispensable rrollar unal

radiacin sea uniforme y obtener asf un efecto pml\ivu
El grupo de investigacion de INDICASAT a cargo de la Dra. Carmenza Spadafora y el Dr. José
Stoute desarrollaron un sistema basado en una cimara electromagnétic:

das a altos niveles de potencia, limitado para operar
temperaturas seguros para el tejido saludable. Las experimentaciones se llevan a cabo en pruebas |
nivel in vitro e in vivo con ratones.

Fig. 1: Sistema basado en una cmara electromagnéti
Luego de miiltiples pruchas in vitro el grupo de INDICASAT encontré que en efecto existe un
valor de temperatura en la cual se disminuye la evolucién del parasito de la malaria. Esta)
informacicn fue evaluada por el grupo TEAS de la UTP y se llegd a la conclusion que el efectol
mostrado en las experimentaciones corresponde a un sistema térmico y lo que afecta la muestra es|
6n entre el nivel de temperatura y el tiempo de irradiacion al que se ve sometido la|
a, en otras palabras, la cantidad de energia que absorbe la mues

[PROBLEMA
Se necesita un modelo térmi

0 con el cual se puedan desarrollar protocolos de experimentacs
mis eficientes.

MODELO TERMICO PROPUESTO

La Fig.1 presenta una de las graf as de Temperatura vs. Tiempo de las experimentaciones in
vitro. La misma corresponde a la Experimentacién 1, Réplica 1 del 31 de octubre del 201
Dicho experimento fue sujeto a una potemm de 10 W, con una duracion total de 25 minutos
irradiacion a intervalos de 5 segundos encendidos y 20 segundos apagad

Fig. 2: Gréfica de Temperatura vs. Tiempo de la Experimentacion 1

La caracterfstica mostrada en la Fig. 2 es consistente con aquella presentada por un modelo|
de parametros concentrados R-C para un sistema eléctrico excitado por una fuente de pulsos|
de corriente. Si construimos la analogia térmica, el modelo consta de una resistencia térmical
(R) la cual representa las pérdidas térmicas [°C/W], una capacitancia térmica (C)) que|
representa la cantidad de energia térmica absorbida por la muestra [J/°C], ambos elementos|
en una configuracion en paralelo con la fuente de potencia (P), [W] donde la respuesta del
sistema es la temperatura (T), [°CJ; tal como se muestra en la fig. 3.

!Instituto de Investigaciones Cientificas y Servicios de Alta Tecnologia, “Penn

*Universidad Tecnoldgica de Panamd

La Fig. 4 muestra el tren de pulsos de potencia al que debe ser expuesta la muestra paral
obtener la caracteristica de temperatura deseada (Fig. 5).

Fig. 4: Potencia instantdnea

En la Fig. 4, el periodo de un pulso estd denominado como T, (s). Este periodo incluye el tiempo de|
encendido (t,,) o de irradiacion para nuestro caso y el de apagado (tor). La relacion entre el tiempo
de encendido y el periodo se conoce como el ciclo de trabajo (duty cycle, D).

L

Fig. 5: Grifico de temperatura vs. Tiempo

Las ecuaciones que describen el circuito R-C son las siguientes

Ademis, los valores de la curva promedios se obtienen mediante la siguiente ecuacién

Donde P es la potencia promedio [W], D es el ciclo de trabajo, Ty es la temperatura inicial [°C], t|
es el tiempo instantdneo [s], t es el tiempo inicial [s]. Cabe sefialar que en este caso en particular,
la potencia promedio es el promedio de la diferencia entre la potencia incidente y la potencia
reflejada pues es la potencia absorbida por la cdmara electromagnética.

El rizado de la temperatura (AT) depende del ciclo de trabajo (D), la temperatura promedio en|
estado estable (T ) y los v define:

Fig. 6: Grifico de temperaturas vs tiempo

[METODOLOGIA UTILIZADA PARA E!
MICROONDAS

1. Se de

a. Capturan los valores
propor as (ver Fig.

rroll6 un codi

instanténeos de las 9 ex ones que s nos fueron)

b, Obtiene una curva promedio para cada una de las experimentaciones (ver Fig.7, linea roja)
alores de R y C para cadal

alcula un tinico R,

¢ introducen esos valores de R, y C, promedios en la

Se obtienen las curvas promedios (ver Fig.7, linea magenta)

Las Fig. 7 muestra el resultado de la experiencia 1 en base a la metodologia planteada

-

Fig. 7: Grifico te temperatura vs. Tiempo de la exper
CONCLUSION

El método propuesto simula las curvas caracteristicas promedio c
que consideramos aceptable

con un error maximo del 1

AGRADECIMIENTOS

Los autores desean agradecer el financiamiento de este proyecto por

arte de la Fundacion Gates del
Estados Unidos. Ademds, aprecian el financiamiento parcial de

ravés del estimulo brindado
4 los Dres. Spadafora, Barazarte y Gonzilez por ser miembros del Sistema Nacional de Investigaci6n.

REFERENCIAS

[1] Guidelines for the treatment of malaria. World Health Organization 2010, second edition.



ESTRATEGIA PARA REINSERCION
DE TALENTO EN INVESTIGACION

by Dr. Rolando Gittens

ANTECEDENTES

Panama, a través de la
Secretaria Nacional de Cien-
cia, Tecnologia e Innovacion
(SENACYT), ha estado in-
virtiendo fuertemente para
que ciudadanos panamefios
se capaciten en las mejores
universidades del mundo. El
objetivo de esta inversion es
poder aumentar el nivel de
productividad del sistema
de educacion superior y a

la vez suplir la demanda de
recurso humano altamente
calificado requerido en el
sector publico y privado
gracias al sostenido creci-
miento econdmico del pais.

El potencial de programas
como las becas IFARHU-
SENACYT, entre otros, se ve
reflejado en los mas de 400
profesionales que han salido
a estudiar maestrias, docto-
rados y post-doctorados en
temas de importancia para
Panama, como la biologia
molecular vegetal y marina,

ecologia, biotecnologia, las
ingenierias eléctrica y civil,
y otras areas interdiscipli-
narias como la informatica
y la bioingenieria, desde

el 2005. Sin embargo, el
verdadero éxito de las inicia-
tivas debe ser medido por

el nimero de becarios que
retorna al pais para liderar
cargos en entidades publicas
y privadas, y asi impulsar
avances tecnolégicos de
punta dentro de Panama.

Una de las iniciativas de

la SENACYT que ayudd

a consolidar el programa

de becas doctorales/post-
doctorales y a garantizar su
sostenibilidad fue las con-
vocatorias de reinsercion de
talento especializado para
investigacion, cuyo objetivo
principal fue ofrecer fondos
semilla para investigadores
recién graduados, inclu-
yendo ex-becarios y pro-
fesionales independientes.
Con este programa también
se trataba de minimizar

el temor por parte de los
becarios al “shock cultural”
por no tener campo donde
ejercer cuando regresaban
con su titulo, lo que los
forzaba a quedarse en el
pais donde realizaron sus
estudios, regresar a trabajar
como docentes académicos
en alguna universidad local
o, en el peor de los casos,

trabajar en un campo que
no guardaba relacion con lo
que fueron a estudiar.

El impacto de esta inicia-
tiva fue multiple. Primero,
logré aumentar los niveles
de participacién en pro-
gramas de becas doctorales
y post-doctorales por parte
de personas interesadas en
la investigacion gracias a
esta nueva vision integral,
como fue mi caso particular.
Segundo, permiti6 la incor-
poracioén de investigadores
de alto calibre que fueron
regresando al terminar sus
estudios, lo que hizo efec-
tiva la inversion por parte
del Estado y gener6 nue-
vas lineas de investigacion
en areas desatendidas de
nuestro pais.

Todavia son muchos los es-
tudios que faltan por hacer
en la mayoria de los campos
para levantar las estadisti-
cas especificas de Panama
que permitiran los avances
cientificos y tecnoldgicos
que se transformaran en
innovaciones para nuestra
sociedad, por lo que este
proceso de capacitacion
superior de recurso humano
y reinsercion de talento debe
continuar. Sin embargo, se
esta alcanzando una masa
critica de investigadores en
algunas areas de trabajo y

las lecciones aprendidas con
los ciclos anteriores podrian
ayudar a generar nuevos
programas que sean ain
mas eficientes en conseguir
el objetivo de que Panama
genere una economia
orientada al conocimiento
que permita un crecimiento
sostenido del Producto
Interno Bruto (PIB).

LECCIONES
APRENDIDAS

A pesar de que el impacto
de los fondos de reinsercién
de talento para investigacion
ha sido mayoritariamente
positivo, tres temas merecen
ser revisados:

+ Requerimiento de afili-
acion de becarios de doc-
torado con instituciones de
investigacion panamefias

+ Generacion de masa
critica de investigadores en
campos prioritarios

+ Tiempo de espera desde

la aplicacién a convocato-
rias de reinsercion hasta la
entrega de fondos

La afiliacion de los becarios
de los programas doctorales
con instituciones paname-
fas relacionadas a sus temas
de investigacion debe ser
facilitada desde los inicios
de todo proyecto formulado
por la SENACYT para guiar
el proceso de seleccion de
carrera y linea de investi-
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gacion de los becarios. La
estructura de los programas
de becas doctorales y post-
doctorales actuales permite
que los aplicantes escojan
la carrera a la que se quie-
ren dedicar dentro de una
serie de categorias bastante
amplias designadas por la
SENACYT. Sin embargo,

la mayoria de los aplican-
tes a becas de doctorado
probablemente no conocen
cuales son las verdaderas
prioridades nacionales.
Esto resulta muchas veces
en becarios que escogen
campos de estudio a su
gusto y regresan a Panama
como nuevos investigadores
a los que les cuesta justi-
ficar una inversion en sus
lineas de investigacion por
no ser tan relevantes en el
panorama local. Para dirigir
este proceso de seleccion de
area de estudio con fondos
publicos seria importante
que la SENACYT, ademas
de mantener programas

de becas abiertos a todos
los campos, gradualmente
incremente los fondos para
convocatorias de becas que
atiendan lineas de inves-
tigacion especificas pre-
viamente designadas en un
proceso de priorizacion de
las necesidades nacionales.

Esta iniciativa requeriria
que la SENACYT generara
una lista especifica de los
principales problemas de
Panama que necesitan ser
investigados para mejorar
las condiciones de la po-
blacidn, lo cual sélo se po-
dria conseguir con el apoyo
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de otras entidades publicas
y privadas. Generar tal

lista no es tarea facil, pero
serfa de importancia para

el planeamiento estratégico
de ciencia y tecnologia en
Panama. Las entidades
involucradas en el proceso
de generacion de la lista
deberian ser las primeras
candidatas de afiliacion de
investigacion de los estu-
diantes doctorales. La
SENACYT pudiera in-

cluir la lista de prioridades
nacionales de investigacion
como uno de los objetivos
de los Planes Estratégicos
Nacionales de Ciencia y Tec-
nologia (PENCYT). La meta
serfa incrementar el impacto
de los becarios una vez
regresen a Panama, que con
parametros de evaluacién
aplicados por la SENACYT
enfocados en la productivi-
dad/calidad cientifica, facili-
taria justificar la inversion
en ciencia y tecnologia por
parte del Gobierno Nacio-
nal.

Un beneficio agregado

de enlazar a becarios con
instituciones panamenfas
seria que dichas institu-
ciones servirian como
agentes fiscalizadores del
rendimiento del estudiante y
del cumplimiento de la beca.
Esta seria la manera mas
eficiente para que la
SENACYT cumpla con su
rol fiscalizador de los be-
carios y ayudaria a delegar
elementos para evaluar el
impacto real de sus pro-
gramas, considerando las
limitaciones de personal y

fondos con los que cuenta la
SENACYT.

Como segundo punto, la
generacion de una masa
critica de investigadores

en temas prioritarios de
Panama debe ser tomado en
cuenta, ya que en el afan de
cubrir todas las areas en las
que se necesita recurso hu-
mano altamente capacitado,
y al no tener suficiente de-
manda por las becas o con-
tar con recursos limitados,
solo se termina entrenando
a uno o dos especialistas por
area. Este aislamiento de
especialistas prohibe el cre-
cimiento organico de estos
campos, ya que se dificulta
la justificacion de adquirir
equipos e instalaciones de
ultima tecnologia y alto
costo para beneficiar a uno
o dos investigadores.

Un vistazo de la lista de
carreras a las que se han

ido a estudiar los mas de
400 becarios de programas
doctorales y post-doctorales
de 2005 a 2014 revela que
muy pocas areas se podrian
considerar como fortalezas
cientificas o tecnologicas
del pais, las cuales yo defino
como areas a las que haya
dedicados tres o més espe-
cialistas en investigacion.
Interesantemente, la carrera
que a primera vista proyecta
la mayor fortaleza de la lista
se encuentra en el campo de
la Biotecnologia y Biome-
dicina, gracias al programa
de doctorado liderado

por INDICASAT-AIP que
actualmente cuenta con

43 estudiantes de docto-

rado. Aun asi, todos estos
estudiantes se encuentran
investigando temas distintos
y el numero de estudiantes
que se encuentra evaluando
las diferentes facetas de una
misma linea de investiga-
cion dificilmente llega a tres.

Las areas de fortaleza del
programa de becas de
doctorado de la SENACYT
deberian estar definidas por
las areas de investigacion
que sean de importancia
para Panama4, y no necesa-
riamente por las carreras
que los becarios puedan es-
tudiar. Por ende, estas dreas
de fortaleza en investigacion
deben ser un reflejo de los
principales problemas de la
Nacién que necesitan ser in-
vestigados. Evidentemente,
estos temas requeriran un
planeamiento a largo plazo
para que vayan rotando y
evolucionando al pasar los
aflos para anticipar las nece-
sidades de la época. Pero
hay que resaltar que pro-
blemas como el cancer, las
enfermedades neurolodgicas,
la calidad del agua, el trans-
porte publico, la pobreza y
el crimen, por mencionar
algunos de los principales
problemas que aquejan a

la poblacién panameiia, no
van a desaparecer en unos
pocos afios. La relacion en-
tre las fortalezas cientificas
y sus respectivos problemas
nacionales también ayudaria
a justificar las inversiones
necesarias en fondos para
reinsercion de talentos e
“I+D” (innovacién y desa-
rrollo).



Por dltimo, el tiempo de
adjudicacion de fondos de
reinsercion para investiga-
cidn es critico para el pla-
neamiento de un proyecto
de investigacion. Retrasos
que causen la espera de dos
y hasta tres afios para recibir
el primer pago de los fondos
de reinsercion de talento ya
aprobados son extremada-
mente dificiles de manejar
para los investigadores y sus
centros de investigacion. El
campo de la investigacion
es evaluado por su calidad
cientifica y su productivi-
dad académica (i.e., publi-
caciones) y tecnologica

(i.e., propiedad intelectual).
Un retraso en el pago de

los fondos puede arruinar
la ejecucion de muchos
proyectos de investigacion.
Quizas los recientes largos
retrasos que han ocurrido
han sido atipicos por la
circunstancia econdmica de
la SENACYT durante los
ultimos afnos de la gestion
de gobierno anterior, pero
es importante recalcar que
se deben buscar los me-
canismos para asegurar que
no vuelva a ocurrir y asi no
desperdiciar la inversion
previamente realizada en
recurso humano y material
de investigacion.

Aun asi, en el mejor de los
casos en afnos anteriores

el investigador tenia que
esperar de 6 a 12 meses para
recibir su primer pago y
poder arrancar su proyecto.
En Panama, los fondos de
reinsercion de talento se
convierten efectivamente

en los fondos semilla del
investigador panamefo, con
el que se compraran insu-
mos basicos de laboratorio
y con los que se conseguiran
resultados preliminares para
poder escribir propuestas
nacionales e internacionales
y conseguir mas fondos para
el proyecto. Sin esta
inyeccion econémica ini-
cial, se hace casi imposible
competir por fondos contra
otros investigadores nacio-
nales; mucho menos contra
expertos internacionales,
por la falta de credibilidad
que tiene una propuesta sin
resultados preliminares. Es
imperativo que estos fondos
semilla estén disponibles lo
antes posible para maximi-
zar la productividad y los
contactos de los investiga-
dores que estén de regreso,
y asi mantener el empuje de
este personal especializado.

Cabe mencionar que no
todos los becarios que
terminen su doctorado/
post-doctorado satisfacto-
riamente querran dedicarse
a la investigacion, ni todos
los que quieran trabajar en
investigacion estaran
capacitados para hacerlo.
Por esta razon, el éxito del
programa de reinsercion de
talento a través de fondos
de investigacion servira
como complemento, pero
no cargara con el peso de
los esfuerzos de reinsercion
de becarios. Y mientras

los fondos que maneja la
SENACYT sean limitados,
sera clave garantizar que
estos fondos de reinser-

cion vayan a las manos de
investigadores que puedan
comprobar la calidad de su
investigacion y su
productividad cientifico-
tecnologica a través de
publicaciones en revistas de
alto impacto y aplicaciones
a patentes para justificar la
inversion.

ESTRATEGIA DE
REINSERCION DE
BECARIOS

La estrategia de reinsercion
de becarios debe abarcar

el planeamiento de varios
programas de la SENACYT
para que, desde el momento
en que un estudiante piense
en aplicar a una beca de la
SENACYT, éste sepa hacia
qué campos prioritarios
orientar sus estudios y qué
herramientas estaran a su
disposicién una vez regrese
a Panama. Esto requiere un
mapa trazado a largo plazo
en cada campo prioritario
que permita dedicarle fon-
dos y planear su desarrollo
sostenible.

De cierta manera la
SENACYT ha venido ha-
ciendo este trabajo con la
formulacion de las distintas
versiones del Plan Estraté-
gico Nacional de Ciencia y
Tecnologia (PENCYT) que
es revisado cada cinco afos.
Sin embargo, para garantizar
el éxito y la sostenibilidad de
estas iniciativas de investi-
gacion y avance tecnolégico
sera necesario tener un

plan de mayor alcance que
proteja la estabilidad de las
decisiones que se tomen con

la participacion de todos
los sectores involucrados
en el periodo en el que

se formula, pero a la vez
déndole flexibilidad para
adaptarse a los constantes
cambios sociales y cienti-
ficos. Adicionalmente sera
muy importante establecer
un proceso de evaluacion
critica de cada PENCYT
terminado para fortalecer la
siguiente version.

Un pilar de la estrategia
que deberia adoptar la
SENACYT es que se genere
una lista de los principales
problemas de la sociedad
panamefia, con partici-
pacion de entidades publi-
cas, privadas y académicas,
que justifiquen una inver-
sién a largo plazo en recurso
humano e investigacion.
Los problemas que aquejan
a la poblacién panamefia y
que requieran soluciones
cientificas y tecnoldgicas
deben ser reducidos a lineas
de investigacion especificas,
lo cual no sera facil pero

es sumamente necesario.
Este ejercicio aplicado a la
formulacién de convocato-
rias de becas de doctorado
ayudaria a influenciar la
opinioén publica y politica
para la obtencion de fondos
del Gobierno Nacional por
parte de la SENACYT, y
facilitaria la adjudicacién de
fondos a nuevos investiga-
dores que vayan regresando
a Panama a través de becas
de reinsercion.
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uando llegué a INDICASAT estaba un
poco nerviosa por pensar en todas las
situaciones nuevas que me esperaban.
En primer lugar, los riesgos en ma-
nipular diferentes agentes bioldgicos y
sustancias quimicas. Ademas, me preo-
cupaba lo costoso que pudieran ser los equipos con los
que se trabaja, mas que todo por pensar en romperlos o
danarlos. También pensaba que por ser un laboratorio el
ambiente de trabajo seria muy mondtono. Poco a poco
fui adaptdindome al ambiente y a las medidas de seguri-
dad que se tienen, gracias a las personas que me rodean,
que siempre estan dispuestas a ayudar en lo que necesi-
tasy responden con mucha amabilidad y comprension
las dudas que tengas. De esta manera tuve mas confian-
za en la manipulacion de las muestras con las que tra-
bajo, sé las precauciones que debo tener con todo lo que
uso actualmente en el laboratorio y sé como solucionar
algunos problemas que a veces se me han presentado,
aprendiendo de esta manera cada dia mas.
El ambiente de trabajo es totalmente distinto a lo que
pensaba, siempre se siente la buena actitud y la cordiali-
dad de las personas logrando un ambiente muy agra-
dable e incluso amistoso. Cada dia resulta algo diferente, lo que no da cabida al aburrimiento. Lo que
me parece mds interesante es la ayuda que se dan unos a otros, el intercambio constante de los cono-
cimientos y el hecho de trabajar en equipo a pesar de trabajar con organismos y proyectos distintos.
Las cosas son muy diferentes a como se ven en la universidad, ya que se evalia cada pardmetro
minuciosamente para que los resultados no se vean afectados por factores externos y se hacen réplicas
siempre para corroborar los resultados obtenidos. Muchas veces los estudiantes de doctorado se ven
afectados por una que otra situacion adversa en sus proyectos pero tienen el ingenio de arreglarselas
para continuar, porque no se pueden dar el lujo de solo no hacer las cosas. De esta forma demuestran
que hay que ser persistentes para lograr buenos resultados.
Aunque me falta bastante tiempo en mi practica he aprendido mucho, espero poder tomar todo el
conocimiento que pueda para mi vida. Le doy las gracias a la Dra. Carmenza por permitirme trabajar
en su equipo, y a Lorena y Alejandro por ensefiarme todo lo que sé con tanta amabilidad.

Por: Stephania Montealegre Salverry
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An alternative to cell death:

Changes in the metabolism play an
important role in the capacity of
the cell to adapt to stress. When the
body is exposing to a stress source,
the response can be in a variety of
ways like, activating pathways that
promote cell survival or cell death.
The cell tries to defend and recover
from external aggression [1].

When the noxious stimulus is
unresolved, the cells activate the
death signaling pathways. The
survival of the cells depends on the
capacity of mount an appropriate
response towards environmental or
intracellular stress [2].

According on the level and type of
stress, the cell can establish
different defense mechanisms and
survival strategies. If these
strategies are unsuccessful, the cell
death program are activated with
the goal of eliminate these damaged
cell from the organism [2].

One of these responses is the

autophagy. This process is a
regulated lysosomal degradation
pathway that maintains cellular
homeostasis and acts as regulator
in controlling quality of the
cytoplasm, eliminating proteins
aggregates and damaged organelles,
within double membrane vesicles,
called autophagosomes [1].

The process of autophagy initiate,
when the mature autophagosome
tuse with lysosomes to form
autolysosomes, where the engulfed
cytoplasmic content is degraded
[3]. This degradation pathway
control many biological and
physiological mechanisms during
the pathogenesis of diverse
diseases. Recent findings have
shown that autophagy is a
conserved catabolic process in
almost all eukaryotic organisms
in stress response like the nutrient
starvation [4].

The discovery of the autophagy

Autophaeov

By Lizzi Herrera

related genes, first in yeast, has
enhanced the molecular knowledge
of the mechanisms involved in

the control of autophagy [4]. This
process is typically observed in
cells that are exposed to metabolic
and therapeutic stresses, including
growth factor deprivation,
inhibition of the receptor tyrosine
kinase, mammalian target of
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rapamycin (mTOR) signaling,
shortage of nutrients, ischemia,
inhibition of proteasomal
degradation, and endoplasmic
reticulum stress [2].

In the case of endoplasmic
reticulum stress, has been shown
that the autophagy are induce
through the activation of the
unfolded protein response (UPR)
sensor IRE1 and the downstream
activation of c-Jun N terminal
kinase (JNK), which may regulate
the dissociation of the Beclin-1 [5].

Beclin-1 is a protein product of
the tumor suppressor gene and the
mammalian homolog of the
Autophagy related gene 6 (Atg6)
and forms a multiprotein complex
with Vps34 [1][3]. The ATGs
regulate several steps in the
autophagy process [6]. They form
diverse protein complexes in
sequential steps controlling
autophagosome formation [6].

The multiprotein complex join also
with a class II phosphatidylinositol
3-kinase, UVRAG (UV) irradiation
resistance associated tumor
suppressor gene), and a
myristylated kinase (Vps, or p150
in humans) [2].

The multiprotein complex is
required for the initiation of the
autophagosome. When this
complex forms, Vps34 becomes
activated and catalyzes the
generation of phosphatidylinositol-
3phosphate, which is required for
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vesicle nucleation [2].

Reactive oxygen species (ROS) can
be a source of common link
between cellular stress signals and
the autophagy.

ROS accumulation has been
reported to result in inactivation of
the cysteine protease ATG4, which
causes the accumulation of the
ATG8-phosphoethanolamine
precursor required ROS for the
initiation of autophagosome
formation. In some circumstances,
autophagy constitutes an alternative
route to cell death, whereas in some
circumstances, it is an alternative
route to cell death [2][1].

Nowadays, the scientist debate
about whether autophagy is
protective or toxic for the cells, the
evidences suggests that it has
beneficial roles in the heart under
both physiological and
pathological conditions [2].
Autophagy was shown to regulate
the turnover of intracellular
proteins and organelles in the heart
and protect against hemodynamic
stress. Consistent with this report,
rapamycin, which induces
autophagy by inhibiting mTOR, can
protect myocardium against
ischemia/reperfusion injury [2].

However, also exist contradictory
reports of the downregulation of
the transcription factors (ATF5 or
ATF?7). The use of siRNA prevented
stress induced cell death, suggesting

that the level or timing of
autophagy may be critical for
deciding the fate of the cells. At
molecular level there are evidence
of cross-talk between apoptosis and
autophagy, particularly with regard
to the Bcl-2 family. These
questions need further studies with
the goal of describe the pathways
and mechanisms involve in all these
process.
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basics and links with human cancer

The ability of cells to adapt to stress
requires diverse changes in

cellular metabolism. During cell
death occur the activation of
pathways and many changes in

cell shape that will depend of the
cell responses to stress. One of the
programmed forms of cell death

is apoptosis. Apoptosis is the best
characterized and morphologically
distinguishable of death cell forms.
The morphology of cells
undergoing apoptosis includes
shrinkage and blebbing of cells,
fragmentation of nuclei and
phagocytosis of cell fragments [5].

Recent studies in cell death have
been focus in apoptosis and
recognized this programmed cell
death as a caspase-dependent.
Some stress stimuli that trigger
apoptosis, include endoplasmic
reticulum stress, irradiation,
oxidative stress and
chemotherapeutic agents [7]. For
initiating apoptosis exists two
pathways: an extrinsic pathway
activated by external signals such

as the Fas ligand (Fas L) and tumor
necrosis factor a (TNF a), which
are cytokines that act trough death
receptors, and an intrinsic pathway
where the mitochondria released
apoptotic stored factors and also a
process of Ca- induced apoptosis

is a significant component of this
pathway. The family of proteases
enzymes, caspases for Cysteine
Aspartyl-specific Proteases act as
common death effector molecules
that lead to many of the
morphological changes of apoptotic
cell death [3].

The complex signaling apoptotic
networks control if a cell survives
or dies. Here, a summary of the
apoptotic pathways that occur in
the cells. For instance, the death
receptor pathway is activated by the
binding of death ligands to TNF o/
Fas receptors that activates caspase
8, which is one of the initiator of
the caspase cascade. Upon
connection, caspase 8 became
activated and initiates apoptosis by
direct cleavage of downstream ef-

By Yuliana Christopher

fector caspases [2]. In the
mitochondrial pathway activation
the release of apoptogenic factors
such as Cytochrome c, results in
the formation of apoptosome, the
protein complex which consists of
Apaf-1 (apoptosis protease
activating factor 1), initiator
caspase -9 and ATP. Also, the Bcl2
superfamily includes anti-apoptotic
(Bcl 2) and pre-apoptotic (BH3)
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The process of apoptosis had been
of broad importance in human
cancers research. A study done by
Fulda et al., address the problem of
evasion of death receptor

pathway in response to cellular
stress in cancer cells. They reported
that in chemotherapy- resistant
leukemia or neuroblastoma cells
occur a downregulation of CD95
(death receptor) as a mechanism of
acquired drug resistance [4]. Also,
genetic and epigenetic mechanisms
cause changes in caspases apoptotic
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in colorectal cancer, caspase-8
mutations were identified

affecting the expression of
caspase-8 [6]. However, the
research in human cancers
impulses studies with the goal to
provide anti-cancer therapies based
on the activation of cell death
apoptotic mechanisms in cancer
cells.
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Necrontogicg

Living beings are exposed to
various types of changes
throughout your life, changes that
can be influenced by stress
conditions, causing various
reactions that depending on the
type of stress can result from
adaptive changes or simply
unnoticed affectation. If stress
affects the body, different
mechanisms of action can be
executed either to promote survival
or start a programmed cell death.
The answer to follow the body
depends on the type and level of
stress. If the stress is too strong for
cells, various types of programmed
cell death will be activated to
remove damaged cells from the
body. Early research on types of cell
death, dating around 1864, thanks
to the work of metamorphosis in
insects made by Lockshin and
Williamscon (1). From these
reports, three different types of cell
death were announced, Apoptosis,
which is mediated by Caspase and
produces shrinkage, chromatin
condensation and DNA
degradation; cell death associated
with autophagy (considered
programmed cell death) and
Necrosis, which affect cells
producing celular swelling, plasma

membrane disruption and release
of intracellular material.(2,3,4).
From the three types of cell death,
Necrosis was considered for long
time as a type of premature cell
death in living tissues. Necrosis can
be caused by several factors, such
as, mechanical trauma, ischemia,
pathogens, toxins, immune

system issues, blood vessels
damages among others. During
necrosis, cells undergo various
stages until its elimination from the
body. First stage, Oncosis, the cell
swells and subsequently produce
blebs. In the next stage, Pyknosis,
the core undergoes shrinkage and
chromatins are condensed. In the
final stage, Karyolysis, the core
dissolves in the cytoplasm (4).

Reviewing, biochemical
mechanisms of necrosis, we could
be observed in a large number of
cells, that necrosis and apoptosis
are closely related. While apoptosis
requires different receptors (Fas
and TNFR) and recruitment of
FADD and Caspase for activation,
cell death with morphological
features of necrosis can be activated
by stimulation of FasL or TNFa
under apoptosis deficient
conditions (5, 6). In recent

By Dioxelis Lopez

decades, biochemical mechanisms
for activation of necrosis have been
studied and reviewed. Various
researches have determined, that
necrosis occurs in a regulated way.
Upon discovery that receptor-
interacting protein kinase 1(RIPK1)
and RIPK3 play an important role
in TNF-induced regulated necrosis

The INDICASAT Times 39



PAMP

TWEAK
’ Necrosus

CD3, CD28

Y ¢

4

3 @@
N
0

APO-1L

TRAIL

IFNa

LPS

under conditions in which
Caspase 8 is not active, a new form
of programmed or regulated cell
death was called Necroptosis (7).
Since its discovery, several
Necroptosis triggers have been
identified Fas ligand (APO-1L);
TCR stimulating (CD3, CD28);
Interferon a (IFNa),
lipopolysaccharides (LPS); tumor
necrosis factor (TNF); TNF-related

apoptosis-inducing ligand (TRAIL);

TNF-related weak inducer of apop-
tosis (TWEAK) and some
pathogen-associated molecular
patterns (PAMP). Under the title
“Necrosis as regulated cell death,
new forms of programmed necrosis
such as Cyclophilin D (CYPD)-
mediated regulated necrosis,
ETosis, NETosis, ferroptosis,
oxytosis, parthanatos, pyronecrosis,
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Figure 1. Necroptosis triggers

pyroptosis have been studied and
detailed (8).

These new proposals may change
the views in various researches on
inflammatory,

neurodegenerative or cancer
diseases. Moreover, taking into
account the different variables that
are involved in all kinds of
“Necrosis as programmed cell
death”, new inhibitors can be
discovered or developed, do to
improve the understanding of how
emerging cell death-associated
diseases.
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EPIGENETICS IN BRAIN ACTIVITY
AND DISEASE

Epigenetics is the study of stably
heritable phenotypes that results
from changes in gene expression
without altering DNA sequence .
Epigenetic mechanism have been
found to be involved in several
human conditions as aging, cancer,
diabetes, brain disorders and
obesity. In the following, the
information will be centered in the
recent findings of epigenetic
modifications implicated in brain
function and disease.

%
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Epigenetic marks include
modifications in histones, DNA
and in chromatin conformation
and can determine the activation or
inactivation of a gene (Figure 1.).
Histones are highly alkaline
N-terminal positive charged
proteins that surround and package
the DNA. Histones types include
H2A, H2B, H3 and H4. One
histone octamer and 146 base pairs
of DNA form the nucleosome?,
which is the basic unit of the
chromatin. In order to DNA to be
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DNA methylation

Methyl group (an epigenetic factor found
in some dietary sources) can tag DNA
and activate or repress genes.
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The binding of epigenetic factors to histone “tails™
alters the extent to which DNA is wrapped around
histonas and the availability of ganas in the DNA
to be activated.

Fig.1. An illustration of how epigenetic mechanisms can affect health. Author: National Institutes of Health

transcribed, is necessary that the
chromatin relax and allows the
access of transcription factors to
bind the DNA.

Histone tails modifications include
acetylation, methylation,
ubiquitination and phosphorylation
*. Histone modifications like
acetylation that reduces the
attraction of histones to DNA
favors access to DNA and
facilitates gene transcription “.
Histone acetylation is mediated

by histone acetyltransferases and
involves the addition of an

acetyl group from N-terminal ly-
sine residues . The addition of the
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acetyl group reduces the

attraction of negative charge of the
DNA to the histones, promoting
relaxation of the chromatin which
promotes gene expression.
Increase in histone acetylation can
be promoted through inhibition of
histone deacetylases °—8. Histone
deacetylation is mediated by
histone deacetylases that removes
the acetyl group from the lysine
residues®. Histone deacetylation
leads to the tightening of the
chromatin and to the decrease of
gene expression °. Reduction of
histone H3 acetylation has been
reported to occur during isquemic
insult and inhibition of histone

deacetylases restablished the levels
of histone acetylation and
promoted the expression of
neuroprotective proteins like Bcl-2
7. Epilepticus status has been
reported to reduce histone H4
acetylation in glutamate receptor 2
in the hippocampus ¢. Other
stimulus as psychological stress has
been found to decrease the
acetylation of histone H3 in several
promoters of Brain derived
neurotrophic factor (BDNF) gene
and reduce BDNF mRNA and
protein 1°. Histone deacetylase
inhibitor like sodium butyrate 11,
and imipramine 2 induces
acetylation of BDNF and produces



antidepressant like effects in mice.

Reduction of histone acetylation
has been reported during

learning in aging. For example aged
mice presented impaired memory
associated with decrease in
hippocampal histone H4 lysine 12
acetylation !2. Interesting, at basal
level no differences were found
between young and aged mice,
which seems to indicate that the
decrease in histone acetylation to
be caused through failure in activity
induced mechanism. In the mice
model of Alzheimer’s disease APP/
PS1, learning impairments has been
also associated with reduction

in histone H4 acetylation 4.
a-synuclein, the protein implicated
in Parkinson’s disease pathology,
interacts with histone H3 and cause
nuclear reduction of histone
acetylation?.

Histone methylation favors
tightening of the chromatin,
causing the turn off of the gene and
histone demethylation activates the
gene. Histone lysine methylation in
genes promoting region is involved
in regulation of the gene expression
through life span of crucial
receptors like glutamatergic
receptors in human brain 1.

Histone phosphorylation has been
reported to occur in thyrosine,
serine and threonine residues. It
has been found that histone
phosphorylation occurring
during mitosis, apoptosis and
specially DNA damage detection

for DNA repair 6. However, the
mechanisms of histone
phosphorylation and effects on
chromatin have not been fully
established. In a similar concept to
cellular damage repair role, histone
phosphorilation have been related
to adaptative process in the brain
like learning and psychological
stress coping. Fear learning increase
histone phosphoylation through
ERK/MAPK pathway 7. In the
dentate gyrus of the

hippocampus, novel environment
18 force swim test and predator
exposure promotes histone H3
phosphorylation'®.

Histone ubiquitination has been
implicated in Huntington’s disease
gene transcription abnormalities.
Ubiquitin is a 76 aminoacid highly
conserved protein 2°; ubiquitin
ligases and deubiquitinating
enzymes mediates the
monoubiquitin covalent binding to
histones. The main histones that are
ubiquinated are H2A and H2B 2.
In transgenic models of
Huntington’s disease, mutan
huntingtin, increases
monoubiquityl histone H2A and
decreases H2B ubiquitination

22_ In the same study, increase in
H2A monoubiquitination and
H2B reduced monoubiquitination
promoted repression of the gene
expression.

DNA modifications include
methylation and demethylation of
cytosine or guanine nucleotides.
DNA methylation has been found

to be part during X-chromosome
inactivation, brain embryonic
development 23, genomic
imprinting and to contribute to
chromosome stability. Besides, It’s
been proposed that in brain
learning process histone acetylation
and DNA methylation are
concomitantly required to allow
memory formation 24 However,
impaired DNA methylation has
been correlated with brain
vulnerability to stress. Recently
was reported that increase in DNA
methylation over promoter region
of human serotonin transporter
gene SLC6A4 was directly
proportionally to amygdala
reactivity to stress 2°. Moreover,
early-life stress can decrease DNA
methylation of the promoter region
of arginine vasopressin gene and
promoted increase in the
expression of arginine

vasopressin in neurons of the
hypothalamic paraventricular
nucleus 2¢. In the same study, the
early life stress effects in DNA
methylation where persistent
through one year.

Taken together, epigenetic
mechanisms seem to be widely
involved in brain synaptic activity
and the transcriptional
impairments observed during
disease progression. Further
studies are still required to clarify
and to establish patterns of
epigenetic modifications related to
disease and for the development of
novel biomarkers and targets for
the understanding and treatment of
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brain disorders.
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The team effort of Dr. Ricardo  Our 2011 Ph.D student Carol =~ Dr. Carmenza Spadafora has

Lleonart, Alejandro Llanes Enith Vasquez has won best won International research
and Carlos Restrepo on L. poster award in APANAC grant from International
panamensis genome, got Annual meeting 2014. Centre for Genetic

finally accepted and released
by GenBank, USA.

This is great dedicated

effort of the above team under
the leadership of Dr. Ricardo
Lleonart. It is important to
mention all the annotation of
genome was done in Panama
with the help of Cluster
Informatics donated by

Mr. Arturo Melo.

Let us congratulate the team
for their dedicated job and
wish them good luck for their
upcoming publications on
this.Let us all proud of the
team.

Engineering and
Biotechnology- Italy (ICGEB
grant) of Euro- 45,000 for her
research project on “Search for
self-destruction signals in P
falciparam” . Dr. Carmenza is
the first scientist who won the
ICGEB grant from Panama.

It is great honor and privilege
for INDICASAT to be proud
of this achievement.

We are proud of you Dr.
Carmenza and wish you
many more International
grants and recognitions.
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Plagiostoma mejianum, named
after Luis C. Mejia, Panama, to
honor his contribution to the

taxonomy of the genus
Plagiostoma, on endophytes:
plant pathogens. The new
species grows on twigs of Salix
babylonica in Japan.

This was published online in
“Mycological Progress” last
June, 2014. Let us congratulate
Dr. Luis Mejia for the
wonderful recognition and
wish more success in future.
We are proud of you Dr. Luis
Mejia.
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We are very glad to inform
that Prof. Sambasiva Rao has
become the Rector of Acharya
Nagarjuna University. Prof.
Rao is chosen for this position
by Government based on his
academic performance and
International collaborations.
On behalf of INDICASAT
AIP, we whole heartedly
congratulate, Prof. Rao for the
new position and wish him
many mores in near future.

Great Honor to announce that
Dr. Carmenza Spadafora has
won APANAC-SENACYT
award in APANAC closing
ceremony 2014.
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Luis Fernando De Leon, Ph.D
has won grant (as PI) from
Earth watch Institute. The

amount of the grant is 35K % @Z&Ifddx

and it is directed towards

Galapagos expedition in 2015. Blolromas estas ﬁmh&m wansa, salidaids ’/7
The title of the grant is: WWWWW WWWMW? W
“Exploring humans impact @w el ats veniders ests lono do énites, umeny WW
on the evolution of Darwin’s

finches” @m las, simeoras deseas de

Let us congratulate Dr. Luis “

Fernando for this INDICASAT AIP

achievement and wish him T SERVCIOS DEATATECNOLOGI AP

many more International

grants thus keeping

INDICASAT at International

Sphere.

We are really proud of you
Dr. Luis Fernando De Ledn.
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DR. MAHABIR GUPTA’S WORK RECEIVED
INTERNATIONAL RECOGNITION
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Dr. Gupta recently honored with Drs Honoris Causa

by en Santa Catarina, Brasil

Dr. Mahabir P. Gupta, is the Director, The consortium is of 10 institutions,

Centro de Investigaciones Farmacogndsticas including Companies Korres, BASF, and

de la Flora Panamena (CIFLORPAN), Bruker and academic institutions like
University of Panama. His research University of Athens, CNRS, France,
participation is in European Union grant FP University of Basel, CSIR, South Africa, and

7 AgroCos project. 600 plant extracts were CIFLORPAN, University of Panama.

screened for Cosmetic and insecticidal, European Union released a press report on this
pesticidal activity. work.
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Anti-tyrosinase, antioxidant and UV-protective agents obtained
s frOM Natural sources: A high-throughput bioguided approach

Chaita E. 2, Aligiannis N. %, Pratsinis H. 3, Kletsas D.3, Ralli M.2, Guldbrandsen N. 4, Hamburger M. 4, Dumontet V. >, Eparvier V.>,
Stien D.>, Fouche G. ¢, Gupta M. 7, Skaltsounis A-L !

1Department of Pharmacognosy & Natural Products Chemistry, Faculty of Pharmacy, University of Athens, Zografou, 15771, Greece 2Korres S.A. |
Natural Products, 57th Athens-Lamia National Road, 32011, Inofyta, Greece 3Laboratory of Cell Proliferation & Ageing, Institue of Biosciences &
Applications, National Centre for Scientific Research “Demokritos” 153 10 Athens, Greece * Division of Pharmaceutical Biology, University of Basel,
Klingelbergstrasse 50, 4056 Basel, Switzerland SCentre de Recherche de Gif, Institut de Chimie des Substances Naturelles, C.N.R.S., 91198 Gif-sur-
Yvette Cedex, France SBiosciences, CSIR, PO Box 395, Pretoria 0001, South Africa ’Centro de Investigaciones Farmacognsaticas de la Flora Panamena,
Facultad de Farmacia, Universidad de Panamd, Panama
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Introduction 1
Tyrosinase is regarded as a target enzyme in skin-whitening and in therapeutic interventions for dermatological disorders \ ¢

associated with melanin hyperpigmentation. Abnormal melanin pigments are an aesthetic problem prevalent in middle-aged and \es

elderly individuals [1], but may also occur upon UV radiation [2]. Skin ageing on the other hand, is associated with free radical formation and UV light [3]. Since many known agents
have been proven toxic [4], tyrosinase inhibitors and antioxidant compounds from natural sources are in the center of research interest for the development of cosmeceutical
products.
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460 natural compounds with diverse scaffolds and decoration patterns were evaluated for their anti-tyrosinase, free radical scavenging and UV-protective properties. Based on this
screening, a library of 3600 extracts from 6 biodiversity hotspots was emerged and screened on the same targets. UV-protection activity was estimated for more than 200 highly
antioxidant samples, while 80 samples exhibited a strong anti-tyrosinase activity. 31 antioxidant and 13 anti-hyperpigmentation extracts were prioritized for an HPLC-based
bioguided microfractionation. Most promising agents belong to categories of flavonoids and stilbenoids. This unique extract library combined with a high-throughput approach
proved to be an efficient tool for the discovery of natural agents with antioxidant, UV-protective and anti-tyrosinase properties.
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COMISION EUROPEA
COMUNICADO DE PRENSA

Bruselas, 11 de septiembre de 2014

LA UE BUSCA SUSTITUTIVOS NATURALES
DE LOS MATERIALES SINTETICOS

Foto: Xanthostemon pubescens, una planta de Nueva Caledonia estudiada por AGROCOS en busca de ingredientes cosméticos bioactivos. © Vincent Dumontet, CNRS.

El proyecto AGROCOS, financiado
por la Unién Europea, esta rastreando
el mundo vegetal buscando sustitutivos
naturales de los ingredientes sintéticos
que se utilizan actualmente en los cos-
méticos y en productos agroquimicos,
tales como insecticidas, herbicidas y
fungicidas.

Analizando moléculas naturales con el
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fin de descubrir una nueva generacién
de ingredientes naturales, AGROCOS
pretende allanar el terreno a pro-
ductos innovadores que respondan a
las inquietudes de los consumidores
acerca del impacto de los ingredientes
sintéticos en su salud y en el medio
ambiente. El proyecto se inscribe en
la estrategia de la UE de avanzar hacia

una sociedad mas basada en recursos
biolégicos renovables y sostenibles
para satisfacer las necesidades tanto de
los consumidores como de la industria.
El proyecto termina en septiembre de
2014, y los investigadores han resefia-
do hasta el momento treinta moléculas
prometedoras que estan siendo someti-
das a ensayo por los socios comerciales



del consorcio —Korres, una empresa
griega de cosméticos naturales, y la
alemana BASEF, uno de los principales
productores quimicos del mundo—.
Korres estd probando cinco molécu-
las con propiedades antioxidantes

en combinacion con un protector de
rayos ultravioleta y otros compuestos
para prevenir la hiperpigmentacion,
conocida comunmente como manchas
de la edad.

La empresa ha producido compuestos
y extractos estandarizados a escala
piloto y prevé lanzar en los préoximos
dos afos una nueva linea de productos
basada en la investigacion de AGRO-
COS.

El proyecto brindé a Korres la posibi-
lidad de acceder a una amplia gama de
conocimientos técnicos e ingredientes
potenciales, ha asegurado Lena Korres,
directora de desarrollo de la marca de
la empresa. «Para nosotros serd fan-
tdstico, porque no solo nos aportard in-
gredientes especificos, sino que ademds
nos proporcionard un amplio repertorio
de ingredientes con informacion deta-
llada sobre sus beneficios y sobre como
pueden ayudarnos en los cosméticos»,
ha anadido.

Por su parte, BASF esta probando
compuestos con propiedades insecti-
cidas, fungicidas y herbicidas. Como
consecuencia de la creciente demanda
de alimentos organicos, hay una nece-
sidad acuciante de desarrollar plaguici-
das naturales que puedan utilizarse en
los cultivos certificados como «organi-
cos». Ademas, los sustitutivos natura-
les de los plaguicidas suelen ser menos
toxicos para las personas, el suelo y

el medio ambiente en general. Suelen
afectar unicamente a las plagas diana y
los organismos conexos, sin poner en
peligro a otros animales, y tienden a

ser biodegradables.

La investigacion de AGROCOS se
basa en la «bioprospeccién», una
técnica de exploracion de especies para
el hallazgo de compuestos valiosos.
Para AGROCOS, esto significa cribar
moléculas vegetales para determinar
cudles tienen las propiedades deseadas
para los cosméticos y plaguicidas.

La comisaria europea de Investigacion,
Innovacién y Ciencia, Mdire Geoghe-
gan-Quinn, ha sefialado lo siguiente
«AGROCOS es un buen ejemplo de
como la financiacion de la UE puede
inspirar la investigacion innovadora que
impulsa la competitividad, el creci-
miento y el empleo en Europa, al tiempo
que protege la salud humana y el medio
ambiente. Seguiremos invirtiendo en
este tipo de investigacion e innovacion
en nuestro nuevo programa Horizonte
2020.».

Ademas, AGROCOS ha creado un
repertorio de 3 600 extractos bioacti-
vos producidos a partir de unas 1 800
especies vegetales que pondra al servi-
cio de otros investigadores y empresas
para que puedan consultarlo en busca
de moléculas que puedan ser valiosas
para la industria. El socio del proyecto
BRUKER Biospin, con sede en Ale-
mania, tiene previsto comercializar
una herramienta desarrollada durante
el proyecto para resefiar compues-

tos naturales conocidos en extractos
vegetales.

«Al término del proyecto, esperamos
contar con compuestos nuevos extrai-
dos de los recursos que ofrece la biodi-
versidad mundial a fin de ponerlos a
disposicion para que puedan utilizarse
como nuevos ingredientes de productos
cosmeéticos», ha sefialado el coordi-
nador del proyecto, Leandros Skalt-
sounis, de la Universidad Nacional y
Kapodistriaca de Atenas. «En el campo

de la agroquimica, esperamos que los
prometedores compuestos sean el punto
de partida de un desarrollo mds espe-
cializado de agentes agroquimicos.».

Contexto

El proyecto AGROCOS, que cuenta
con 2,9 millones de euros de finan-
ciacién de la UE, retine a las empresas
Korres, BASF y BRUKER Biospin,
junto con seis centros de investigacion
y universidades de Francia, Grecia,
Panama, Suiza y Sudafrica.

El proyecto recibi6 financiacién en el
marco del Séptimo Programa Marco
de Investigacion y Desarrollo Tec-
noldgico de la Unién Europea (2007-
2013).

El 1 de enero de 2014, 1a UE puso en
marcha un nuevo programa de inves-
tigacion e innovaciéon denominado
«Horizonte 2020». Durante los proxi-
mos siete afos, se van a invertir casi
80 000 millones de euros en proyectos
de investigacion e innovacion para
respaldar la competitividad econémica
de Europa y ampliar las fronteras del
conocimiento humano. El presupuesto
de investigacion de la UE se centra
principalmente en la mejora de la vida
cotidiana en ambitos como la salud,

el medio ambiente, el transporte, los
alimentos y la energia. Las asociacio-
nes de investigacion con las industrias
farmacéutica, aeroespacial, auto-
movilistica, ferroviaria y electrénica
fomentan también la inversién privada
en apoyo del crecimiento futuro y de la
creacion de puestos de trabajo de alta
cualificacion. Horizonte 2020 pondra
un énfasis aun mayor en la conversion
de ideas excelentes en productos, pro-
cesos y servicios comercializables.
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ATAQUE A
LA MALARIA
DESDE

TRES FLANCOS

Investigadores exploran la tecnologia terapéutica, las sefiales de muerte celular y
los receptores para crear vacunas.

Periodico La Prensa
TAMARA DEL MORAL

tdelmoral@prensa.com

CARMENZA SPADAFORA. Su estudio so-
bre las sefiales de muerte en el parasito
P, falciparum’ sera financiado por el
ICGEB.

20/09/2014 - La cientifica panameila
Carmenza Spadafora ha sido reconocida
con una beca del Centro Internacional
de Ingenieria Genética y Biotecnologia
de Italia (ICGEB, por sus siglas en
inglés), por un monto de 45 mil euros
(unos 58 mil ddlares) para continuar
durante tres afios con el proyecto de
investigacion “En busca de senales de
autodestruccion en P, falciparum”, que
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actualmente desarrolla en el Instituto de
Investigaciones Cientificas y Servicios
de Alta Tecnologia (Indicasat), en la
Ciudad del Saber.

Spadafora, quien en 2011 recibi6 junto
con el panamerio José A. Stoute, de
Penn State University, un millén de
ddlares de la fundacién Bill & Melinda
Gates para una segunda fase del proyec-
to “Uso de frecuencias de microondas
para el tratamiento de la malaria”, que
habian empezado en 2008, es la primera
cientifica que gana esta beca de ICGEB
para Panama.

En aquel proyecto la idea era crear un
dispositivo que calentara las células
infectadas con el parésito causante de la
malaria (Plasmodium falciparum) y lo
matara.

“El dinero que nos proporciono la
fundacion de Gates fue determinante
para llegar adonde estamos. Vimos a
nivel biolégico los posibles efectos de
las microondas, nos falta un poco mas
de ciencia basica, pero estamos en un
punto en el que podemos tratar de
disefiar una aplicacion mas dirigida

a los brazos o piernas; creemos que



podemos simplificar mds la forma

de entregar la energia que se necesita
para que mueran los parésitos”, explica
Spadafora.

Lorena Coronado, estudiante proxima a
sustentar su tesis, ha colaborado en este
trabajo, en el que también colaborara

el investigador de Indicasat Rolando
Gittens.

“Vamos a trabajar con ingenieros pa-
namenos recién graduados de doc-
torado en universidades de Estados
Unidos, como Georgia Tech. Ojald que
la Senacyt o el Gobierno de Panama
nos ayude a completar el siguiente paso.
Estoy entusiasmada con lo que hemos
encontrado. Esa interaccién entre la
fisica y la biologia... sé que en algtin mo-
mento tienen que encontrarse’.

En la nueva propuesta que sera finan-
ciada por el ICGEB, Spadafora buscara
las sefiales de muerte dentro de los
mismos parasitos.

“Hemos visto en nuestros cultivos de
parasitos de malaria que cuando estos
sienten que se les acabo la comida, que
no hay suficiente sangre para invadir,
espontdneamente comienzan a morir.
Queremos buscar cémo se estdn comu-
nicando para darse esa sefial de muerte,
y en un futuro podriamos utilizarla con-
tra ellos de forma terapéutica”
Spadafora explica que piensan que esa
“sefal” que han observado que se esta
llevando a cabo en el cultivo de malaria
es como la apoptosis o muerte celular
programada.

Por ejemplo, en el cuerpo humano, las
células epiteliales de la dermis tienen un
mecanismo en el que “se dan cuenta”

de que las primeras capas estan viejas

y deben morir. Asi, se muda la piel y se
renuevan las células.

“Lo mas interesante es que el cultivo se
estd comportando como un solo
cuerpo. Para su supervivencia, los
parasitos saben que si todos en el
glébulo rojo salen en el mismo mo-

mento a tratar de buscar mas sangre y
nutrientes y no los hay, algunos co-
mienzan a morir. ;Cémo estos orga-
nismos unicelulares se comportan como
un cuerpo entero?”

La investigadora afiade que hay una
discusion entre los cientificos sobre

si un organismo unicelular realmente
puede llevar a cabo una muerte celular
programada, porque es como matarse

a s mismo, ya que es una sola célula.
“Es una de las maravillas y misterios
mas interesantes en la biologia. Hay un
ente mas alld de una sola célula que se
comporta como un cuerpo mas grande
que el parasito unicelular”.

Los hallazgos de este trabajo se podrian
extrapolar a otros pardasitos, como el
Trypanososma cruzi, que causa el mal
de Chagas, y Leishmania, que causa la
leishmaniasis.

“Quizas se podria usar en otros orga-
nismos unicelulares como Babesia, etc.,
pero no tenemos recursos para estudiar
tantos parasitos’, dice Spadafora.
Precisamente, en el proyecto financiado
por el ICGEB trabajard el estudiante

de doctorado Ricardo Correa, quien
actualmente se encuentra en el Insti-
tuto Pasteur de Uruguay con el doctor
Carlos Robello, haciendo un analisis
similar sobre las sefiales de muerte, pero
aplicado al Trypanosoma cruzi.
“Ricardo Correa formard parte del
proyecto de T. cruzi, malaria y
leishmaniasis, porque creemos que
todos los parasitos se van a comunicar
de forma homogénea usando este tipo
de sefales”, menciona Spadafora.

Otra estudiante, Nicole Tyler, que acaba
de regresar de una estancia de seis
meses en el centro ICGEB de Nueva
Delhi, India, esta probando un abordaje
distinto para la malaria.

Ella estudia la entrada del parasito a los
eritrocitos (glébulos rojos) para buscar
nuevos receptores que puedan ayudar a
conformar vacunas.

FrLasH NEws

De esta manera, los investigadores de
Indicasat y sus colaboradores estan
abordando la malaria desde tres dife-
rentes aristas: el uso de la tecnologia de
microondas para terapia, la comuni-
cacion en los parasitos y la creacion de
vacunas basadas en receptores.

PASOS HACIA EL FUTURO

Spadafora ha sometido otra propuesta
de investigacion a los Institutos
Nacionales de Salud de Estados Unidos,
que se discutira en octubre. “Es muy
competitivo, no tengo mucha esperanza
de poder conseguir el financiamiento,
pero me sentiria muy satisfecha si lo-
gramos que los revisores nos den reco-
mendaciones para mejorar la propuesta
y asi participar en otra convocatoria en
abril”

Ademas, plantea que en la medida

que haya fondos disponibles, la red de
colaboracién entre ecélogos del Insti-
tuto Smithsonian de Investigaciones
Tropicales, quimicos de la Universidad
de Panama y bidlogos de Indicasat, que
se dio durante el programa ICBG, se
mantendra trabajando en la busqueda
de nuevas drogas.

Para Spadafora, la ciencia, la tecnologia
y el desarrollo del recurso humano son
los elementos que haran que el pais
tenga una economia emergente estable
a mas largo plazo. En este sentido, uno
de los proyectos que se quiere impulsar
es el establecimiento de un parque de
biotecnologia y tecnologia de la infor-
matica en el interior del pais.

Pese al apoyo que brindan instituciones
como Senacyt e Indicasat, la cientifica
hace hincapié en que los investigadores
deben ser proactivos en la busqueda

de financiamiento internacional y no
deben claudicar en su esfuerzo, sino

mejorar sus propuestas.
http://impresa.prensa.com/vivir/ Ataque-malar-

ia-flancos_0_4031596910.html
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DECAFFEINATED COFFEE
GOOD FOR LIVER

New York, Oct 10, 2014, IANS

Drinking decaffeinated coffee
is good for your liver, shows a
study.

Higher coffee consumption,
regardless of caffeine content,
was linked to lower levels of
abnormal liver enzymes.

This suggests that chemical
compounds in coffee other
than caffeine may help protect
the liver, showed the study.

“Prior research found that
drinking coffee may have a
possible protective effect on
the liver. However, the
evidence is not clear if that
benefit may extend to
decaffeinated coffee,” said
Qian Xiao from the National
Cancer Institute in Bethesda,
Maryland.

Previous studies found that
coffee consumption may help

54 The INDICASAT Times

lower the risk of developing
diabetes, cardiovascular
disease, non-alcoholic fatty
liver disease, cirrhosis, and
liver cancer.

For the study, researchers
collected data from the US
National Health and
Nutrition Examination Survey
(NHANES). They enrolled
27,793 participants in age
group 20 who were provided
their coffee intake for a 24-
hour period.

The team measured blood
levels of several markers of
liver function, including
aminotransferase (ALT),
aminotransferase (AST),
alkaline phosphatase (ALP)
and gamma glutamyl
transaminase (GGT) to
determine liver health.

Participants who reported
drinking three or more cups
of coffee per day had lower
levels of ALT, AST, ALP and
GGT compared to those not
consuming any coffee, found
the study.

Researchers also found low
levels of these liver enzymes
in participants drinking only
decaffeinated coffee.

“Our findings link total and
decaffeinated coffee intake
to lower liver enzyme levels.
These data suggest that
ingredients in coffee, other
than caffeine, may promote
liver health. Further studies
are needed to identify these
components,” concluded Xiao.
The study appeared in the
journal Hepatology.
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HEART ATTACKS MAY NOT BE GENETIC:

STUDY

Lifestyle factors such as poor diet, smoking and lack of exercise are more likely to trigger heart attacks than family

history, a new study has warned.

Heart attacks are not as connected to
family history and genetics as may
have been previously believed,
according to researchers at the
Intermountain Medical Centre Heart
Institute in Salt Lake City, US.

These new findings may help those
with a family history of coronary
disease and those diagnosed with
narrow coronaries realise that heart
attacks aren’t inevitable and that their
lifestyle choices and environment,
not just their genetics, may make

the difference in whether or not they
have a heart attack, researchers said.

In the study, Benjamin D. Horne,
director of cardiovascular and
genetic epidemiology at the
Intermountain Medical Centre
Heart Institute, and his team studied
patients with different severities of
coronary disease who had or had not
suffered a heart attack.

The research team found that while
severe coronary artery disease can

be inherited regardless of whether
someone has a heart attack, the
presence of heart attacks in people
with less severe coronary disease was
not clustered in families.

The medical importance of this
finding is two-fold: first, it can help
guide physicians and researchers to
look for triggers or risk factors for
heart attacks that result from
behaviours or environmental factors
rather than genetic ones.

Second, it can help researchers better
design genetic studies focused on
heart attacks so they can best utilise
the resources they have to find the
limited set of genetic mutations that
are actually involved in predisposing
people to heart attack.

“Because coronary disease and heart
attacks are so closely related,
researchers in the past have assumed
they’re the same thing,” Horne

said.” They thought that if someone

had coronary disease, they would
eventually have a heart attack. This
finding may help people realise that,
through their choices, they have
greater control over whether they
ultimately have a heart attack,” said
Horne.

The idea for Horne to study the
connection between heart attacks
and family history began in 2008
when researchers found that genetic
factors related to chromosome 9
were strongly connected to coronary
artery disease but those same
mutations had no connection to
heart attacks.

This supported the biological
understanding that a heart attack

is different than coronary disease
where heart attack results when the
atherosclerosis causing coronary
disease is unstable. Some
atherosclerosis is stable and will not
result in a heart attack, researchers
said.
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CicLO DE CONFERENCIAS

El jueves 18 de septiembre se llevd a
cabo el Ciclo de Conversatorios de
Biociencias en el Centro de Formacién
y Negocios de Ciudad del Saber (CDS).
El ciclo tuvo como tema el Intercambio
Cientifico entre el Instituto de Inves-
tigaciones Cientificas y Servicios de
Alta Tecnologia (INDICASAT) y el
Instituto Conmemorativo Gorgas de
Estudios de la Salud (ICGES), quienes
ademas firmaron un convenio para
impulsar la ciencia en nuestro pais.

El evento inici6 con palabras de
bienvenida por parte del Profesor Jorge
Arosemena, Presidente Ejecutivo de

la Fundacién Ciudad del Saber, quien
celebr6 la idea de la firma de un con-
venio entre INDICASAT y ICGES para
el beneficio de la ciencia en Panama.
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Mientras tanto el Dr. Néstor Sosa,
Director del Instituto Conmemora-
tivo Gorgas, recalcéd que Panama esta
pasando por importantes cambios y
los cientificos deben ser parte de lograr
que estos cambios sean positivos.

Por su parte el Dr. Jagannatha Rao,
Director del INDICASAT, destacd que
los cientificos que trabajan en Panama
deben poder resolver los problemas
por los que atraviesa el pais.

Este conversatorio tuvo como objetivo
ser un intercambio cientifico entre
investigadores del INDICASAT vy del
ICGES, en el cual se compartieron
temas de investigaciones desarrolladas
por ambas instituciones y que reper-
cuten en la realidad cientifica del pais.
Entre los temas que se debatieron en el

conversatorio estuvieron:
Escorpionismo y protedmica del
veneno del escorpion, Contribucion al
conocimiento del parasito Leishmania
panamensis a través del estudio de su
genoma, Ecologia y riesgo de transmi-
sion de Rickettsiiosis, Inmunidad inna-
ta, Ecologia del Rhodnious Pallescens
y tripanosomiasis humana, Biomar-
cadores de tuberculosis, Virus respi-
ratorios, Mapeo quimico de muestras
bioldgicas para reconocimiento de
patrones, Leishmaniasis y sus vectores,
y Biomarcadores de enfermedades
neurodegenerativas del adulto mayor.
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EXPLORING THE ROLE OF THE HISTONE DEACETYLASE,
HDACS5, IN COCAINE RELATED BEHAVIOR
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‘ Maria Beatriz Carreira Franceschi, estudiante de PhD. en neurociencias. Expuso una breve charla de

su trabajo: Exploring the role of the histone deacetylase, HDACS5, in cocaine related behaviors.
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TALLER ESPECIALIZADO DE ESCRITURA DE ARTICULOS CIENTIFICOS.
ECO-EPIDEMIOLOGY OF VECTOR-BORNE DISEASES
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CONFERENCIAS

Del 7 al 10 de Octubre del 2014 en la Ciudad de
Panama se realizd el taller especializado de escritura
de articulos cientificos: Eco-epidemiology of Vector-
Borne Diseases: Writing scientific papers on tropical
medicine and related public health research. Este taller
fue auspiciado por la SENACYT y dictado por los
Doctores José R. Loaiza y Gabrielle Britton del IN-
DICASAT-AIP. El taller cont6 ademas con la partici-
pacion de tres expositores internacionales, los doctores
Harish Padmanabha, Gabriel Laporta, y Laura Kramer.
En el evento participaron 20 estudiantes de maestria

y doctorado, y también investigadores y profesores

del Instituto Conmemorativo Gorgas de Estudios de

la Salud, la Universidad de Panam4, la Universidad
Auténoma de Chiriqui y el Instituto Smithsonian de
Investigaciones Tropicales, entre otras instituciones.
Esta actividad sirvi6 para actualizar a los participantes
en temas como la eco-epidemiologia de las enferme-
dades infecciosas transmitidas por insectos vectores,

y la redaccion de articulos cientificos en el area de
salud publica. El objetivo de estos talleres es ayudar a
jovenes cientificos del pais a publicar los resultados de
sus investigaciones.
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De Izquiera a derecha: Dr. José Loaiza, investigador en INDICASAT AIP y
el Dr. Jagannatha Rao, Director de INDICASAT AIP.
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SiMPOSIO/TALLER DE ACTUALIZACION EN
INVESTIGACION EN CIENCIAS DE LA SALUD

Arriba: Arlene Calvo, Ph. D., MPH.
) Abajo: Doctor Julio Santamaria,
Asesor del Ministro de Salud.
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@j? Dra. Gabrielle Britton, Ph.D.,
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Investigadora en INDICASAT AIP.

Dr. Jorge Motta, Secretario Nacional de Ciencia,
Tecnologia e Innovacion (SENACYT)




Dr. Xavier Saez-Llorens, Investigador Clinico,
. Infectélogo Pediatra, Hospital del Nifio.
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“CONTRIBUCION DE LA FAMILIA LISIL OXIDASAS
EN LA FIBROSIS CARDIACA”.

Por el Dr. José Gonzdlez Santamaria (Centro de Biologia Molecular Severo Ochoa, Universidad Autonoma de Madrid).
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REUNION DE JUNTA DIRECTIVA DE INDICASAT AIP
EFECTUADA EL 30 DE SEPTIEMBRE DE 2014

De izquierda a derecha: Sra. Betty Ann R. de Catsambanis, Sr. Carlos Langoni, FSU, Dr. Jagannatha Rao, INDICASAT AIP.

S ".1f

Sr. Humberto Rodriguez,
UTP.

Sra. Luz Romero,
USMA
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De izquierda a derecha: Dr. Jorge A. Motta, SENACYT,
Dr. ]agannatha Rao, INDICASAT AIP.

Sr. Felipe Motta III
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Sr. Jorge Arosemena,
FCDS

Sr. Alex Villalobos, ¥ 1 Sra. Oris Sanjur,
IDIAP L STRI.
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DR. JORGE MOTTA, DR. JuL1IO ESCOBAR AND INDICASAT TEaM
VISITED METHODIST RESEARCH INSTITUTE
TO OVERSEE THE PROGRESS OF COLLABORATION.

—— = —

Dr. Jorge Motta, Secretario Nacional de Ciencia, Tecnologia e Innovacion,
Verlmarini Visquez, estudiante de doctorado en INDICASAT AIP, Erika Guerrero,
estudiante de doctorado en INDICASAT AIP y el Dr. Jagannatha Rao, Director de
INDICASAT AIP,
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SESION INTERACTIVA CON EL DR. TEMISTOCLES Di1AzZ

Arriba: Dr. Temistocles Diaz, Ministro Consejero del MINSA. Abajo de izquierda a derecha: Carlos Restrepo, estudiante de doctorado en INDICASAT
AIB Carolina De la Guardia, estudiante de doctorado en INDICASAT AIP y el Dr. Temistocles Diaz, Ministro Consejero del MINSA.




Dra. Carmenza Spadafora, Investigadora
en INDICASAT AIP.
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INDICASAT AIP E IDIAP TRANSFERIRAN
TECNOLOGIA AL MIDA PARA EL CONTROL

DE LA TUBERCULOSIS BOVINA
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De izquierda a derecha: Dr. Marvin Vega, Sanidad Animal-MIDA; Dr. Arcelio Acevedo, Jefe de Campaifias Zoosanitarias-MIDA, Dr. Bredio Velazco,
Director Nacional de Sanidad Animal-MIDA; Dr. Amador Goodridge, Investigador del INDICASAT, Dr. Axel Villalobos, Director del IDIAP.

1 dia de hoy jueves 4 de sep-
tiembre se sostuvo reunion
entre el MIDA, IDIAP e
INDICASAT para la plane-
acion de la transferencia de tecnologia
al MIDA que permita mejorar el
control de la tuberculosis bovina en

Panama. Cientificos del INDICASAT
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e IDIAP brindaran entrenamiento

intensivo de campo en finca lechera y

de laboratorio sobre la prueba de in-
terfer6on gamma para la confirmacion
de tuberculosis bovina. La empresa
Inversiones para el Desarrollo de
Coclé (INDECO S.A.) brindara apoyo
con insumos de laboratorio y experto

internacional para esta iniciativa. Se

proyecta que esta transferencia tec-
noldgica permita oficializar un nuevo
modelo para el control y erradicacién
de la tuberculosis bovina de beneficio
del sector ganadero nacional.
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ESTUDIANTES DE ESCUELA REALIZAN PASANTIA
EN INDICASAT AIP

Despues de muchas noches estudiando, y trabajando duro,
nuestro Colegio San Vicente de Paul nos honro con la
opcion de participar en la practica profesional 2014, y no
hubiéramos podido imaginar una mejor practica que en
INDICASAT.

Toda la experiencia en INDICASAT desde los valores hu-
manos del equipo laboral, los laboratorios, la armonia con
que todo fluye hasta el trabajo en equipo, fueron los aspec-
tos de esta institucion que nos dejan sin poder agradecer lo
suficiente esta oportunidad que nos brindaron. Antes, no
tenfamos conocimiento de centros de investigaciéon como
este, ahora no entendemos como el mundo avanzaria sin
centros asi, ni cdémo el estado no invierte mucho mas en
iniciativas cientificas y tecnoldgicas como las actuales en
INDICASAT.

Las ensefianzas que adquirimos aqui partiendo desde
nuestro paso en el area de contabilidad, recepcidn, a ayu-
dantes en laboratorio y especialmente los consejos de los
doctores, técnicos, licenciados y demas profesionales, nos
han abierto la mente y estamos convencidos definitivamente
que ya nos han hecho mejores personas y han sembrado la
semilla para ser mejores profesionales.

De manera especial queremos agradecer al Dr. Raoyala
Lic. Anna Melhado que se encargaron de nosotros desde
el primer dia y de igual manera a todas las personas que
nos acogieron como hijos de esta gran familia a los cuales
les pedimos disculpas por no presentar todos sus nombres,
pero que saben que tienen un lugar especial en nuestros
corazones.

Gracias INDICASAT
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De izquierda a derecha: Oliver Omar Vdsquez Guerrero, José Alejandro Rodriguez
Diaz y Allison Carolina Herrera Valdés. Estudiantes del Colegio San Vicente de Pail.



Equipo Administrativo de INDICASAT AIP junto a Oliver Omar Visquez Guerrero, José Alejandro
Rodriguez Diaz y Allison Carolina Herrera Valdés. Estudiantes del Colegio San Vicente de Paiil.
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Allison Carolina Herrera Valdés, Estudiante del
Colegio San Vicente de Paiil junto a la Licda. Anna
Melhado, Administradora Encargada del Instituto.
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Oliver Omar Visquez Guerrero, Estudiante del Colegio San Vicente de Paul junto a Yamibel Diaz,
- Secretaria Administrativa del Director del instituto.
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José Alejandro Rodriguez Diaz, Estudiante del Colegio San Vicente de Pail
junto a la Licda. Yicel Gonzdlez de Castillo, Jefa de Contabilidad del instituto.
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MR. ARTURO MELO HONORED ON THE OCCASION OF HONORARY
DOCTORATE CONFERRED ON HIM BY UNIVERSITY

STUDENTS SPEAK NEW DISCOVERIES IN BRAIN

Oliver Omar Visquez Guerrero, José Alejandro Rodriguez Diaz y Allison Carolina Herrera Valdés
Estudiantes
Colegio San Vicente de Paiil
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Licda. Anna Melhado Dr. Ricardo Lleonart
Administradora Encargada Investigador
INDICASAT AIP INDICASAT AIP
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Sr. Arturo Melo
Presidente de Empresas Melo

Dr. Jagannatha Rao
Director de INDICASAT AIP
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Dr. Julio Escobar Dra. Gabrielle Britton
CEO Investigadora
Centauri Technologies Corporation INDICASAT AIP
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EVALUACIONES A ESTUDIANTES DE DOCTORADO

De izquierda a derecha: Prof. K.R.S. Sambasiva Rao, Prof. Y.P. Ramasubbaiah, Dr. Jagannatha Rao, Director de INDICASAT AIP y el Dr. Ricardo Lleonart,
Investigador de INDICASAT AIP.
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Estudiantes y profesores del Colegio Liceo Santa Maria “liceistas” de la provincia de Chiriqui visitaron las instala-
| ciones del Instituto, como parte de las uiltimas actividades que realiza este querido centro educativo, ya que estos
| jovenes son la ultima promocion que graduara este plantel, éxitos y hacia adelante en sus planes futuros!
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