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Introduccion - Distrofias musculares

*Son enfermedades neuromusculares progresivas que
se caracterizan por debilidad y fragilidad muscular

*Enfermedad hereditaria de tipo recesivo —portador
en el cromosoma X-

*Son causadas por la ausencia o deficiencia de

Minimal or no symptoms

alguna proteina del masculo o { R R e

=
enlarged calves \
y

*La distrofia muscular de Duchenne y la de Becker

afectan al 1% de la poblacién mundial; mientras que e s s
las desminopatias afectan al 0.04%; ambas siendo
enfermedades mortales

Lordosis disappears
whan child sits
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Introduccion - Distrofias musculares

*]as distrofias musculares de Duchenne y de Becker se caracterizan
por la ausencia o disminucién de la distrofina, proteina del
complejo costamérico

] .as desminopatias y sineminopatias son un tipo de distrofias musculares
caracterizadas por la ausencia de la desmina y sinemina respectivamente

Msculo normal Msculo con distrofia muscular

| ~de Duchenne
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Introduccion -Distrofia Muscular de Duchenne

* Presencia de células malformadas en ratones sin distrofina

Wild-type D -MDX malformed

E

1 - WT
14 { I MDX

Malformed myofibres (%)
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Introduccidn- Transmision de fuerza

*Longitudinal: Sarcomero — Sarcomero — Union miotendinosa— Tendones
*°Latera1: Miofibrillas — Miofibrillas — Membrana — Tendones
internas superficiales celular

Membrana
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Introduccidon — Transmision de fuerza

Formacion de ondulaciones en la membrana

F
Musculo en reposo f e — t
| ]
e : ]
i [ ] Loy
p
Msculo contraido
Membrana con . ﬁ . S
ondulaciones o L
Linea Z Linea Z
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Introduccion - Costameras

0 Son ensambles multiprotéicos alineados en Miofibrillas
forma costamérica (costillas) O\
[ 1
0 Comunican a la membrana con el aparato i
contractil actuando como ancla entre éstos ( ( f ( [ i
\ | 0
¥ ! V 1]
0 Transmiten lateralmente la fuerza de /’ =
contraccion
Mebrana Costameras

0 Dan estabilidad y rigidez a la membrana

Inmunohistoquimica B3-spectrina

Bloch et. al., 2002
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Introduccion - Costameras

Representacion esquematica de las proteinas costaméricas.
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Introducciéon - Propiedades mecanicas

Hipotesis
La modificacion y ausencia de alguno de los componentes que conforman a las
costameras, como en los musculos distréficos (sin distrofina o sin desmina o sin

sinemina), causara alteraciones en las propiedades biomecanicas del sistema

total conformado por el sarcolema-costameras-aparato contractil.

Objetivo
* Determinar las propiedades mecanicas del sistema total conformado por

sarcolema, costameras y aparato contractil en fibras de musculo de ratones
normales, ratones sin distrofina o sin desmina.

* Estudiar la fisiopatologia en ratones ausentes de sinemina, desmina y

distrofina
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Metodologia - Sistema de regulacién de presiones

1) Propiedades biomecanicas
Elastimetro

i

Presidn de la membrana
Rigidez
Ruptura

Presion de succion sobre el sarcolema

Domo membranal en fibra

Calculo de P, T, k

Parametros calculados

¢ h

8h 2

2) Area de un casquete esférico
A =2nrh [pm?]

3) Fuerza
F=Px A = (pghman) * ( 2nrh) [dina]

4) Tension superficial (y)

y=Pr /2 = (pghman) * (c2/8h + h/2)

Medicion de la altura del domo membranal

1) Radio de curvatura (r) r=  + —[um]

[g/s%] (ec. de Lapla

5) Rigidez (Oscilador armoénico simple) (k)
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Modelo mecanico (Maxwell-Voigt)

* Amortiguador con resorte en ”

o

T AW

Metodologia — Medicion de parametros

— AW

kl

k, k1. Constante del resorte
7. Coeficiente de friccion

F. Fuerza aplicada

K1: Membrana
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Resultados —“Obtencion del domo
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Cambios en las propiedades biomecanicas in vitro

Efecto de la longitud del sarcomero en la presion de separacion de la membrana
celular del aparato contractil
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Cambios en las propiedades biomecanicas in vitro

Tiempo de estabilizacion de la membrana Localizacion de a-actinin en un domo
celular P= constante inducida por la presion de succion
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Medidas de torca in vivo en el musculo tibialis
anterior (KO synm-/-)

Torca isométrica maxima antes y
después de la lesion
El raton KO genera menos torcay
es-mas susceptible a las lesiones
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Ejercicio en la caminadora KO synm-/-

Synemin KO mouse V=15m/min 30 1 m Control
\ i Osyn-/-
{ ’E\ 25 T *\ yw
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3mo 8 mo 15mo
Age of mice

Incrementos de velocidad 1.5 m/min cada
min

La ausencia de sinemina no afecta el desempefo de los
ratones en la caminadora




Caracterizacion del sistema 6seo del raton KO synm-/-

+ - - -
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Body Lenagth Body Weight Tibial Length
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Conclusion

» Las propiedades biomecanicas se ven afectadas de diferente manera
dependiendo la protein ausente.

» Lo anterior nos lleva a sugerir que las terapias de rehabilitacidon en pacientes con
Distrofia muscular de Duchenne necesitan terapias de rehabilitacion diferentes a
los pacientes con algun otro tipo de distrofia.

* Aunqgue no hay cura para este tipo de distrofias, todos los estudios que ayuden a
comprender esta enfermedad mejoraran la calidad de vida de los pacientes.
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Proyectos adicionales
Temperatura / Obesidad
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Proyectos adicionales

Radiacién ionizante/Bacterias del cuerpo humano

£
o ~ \ 2
24 AR {
b ] b
bt ()
totele S5 i o

No Irr
E.Coli

S. Aure

Estafilococ
o aureus

E coli
Campyloba
cter jejuni
Salmonela
Shigella
Yersinia
Candida

¢Penetra la atmosfera No No
- \/\/\/\/W\/WV\IVVV\NUW
Tipo de radiacion Radlo Microondas Infrarrojo Visible Ultravioleta Rayos X Rayos gamma
Longitud de onda (m) 1072 107 0,5x10°8 1078 1070 1072

Escala aproximada de
la longitud de onda

Edificios Humanos Mariposas Puntade Protozoos Moléculas Atomos Nucleo atémico
aguja

10* 108 10" 10" 10" 10" 10%°
Temperatura de los
objetos en los cuales
la radiacion con esta )}
longitud de onda es
1K 100 K 10.000 K 10.000.000 K

la mas intensa 272 °C -173°C 9.727 °C ~10.000.000 °C

ILLa radiacion ionizantes es
usada como técnica de
esterilizacion
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Proyectos adicionales

Ondas cerebrales /Musica binaural
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Se produce un mayor numero de ondas
edodnawl  Nodial cerebrales dependiendo del tipo de la
frecuencia escuchada
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Maestria en Fisica Médica
http://w2 fisica.unam.mx/fismed _

Maestria en Ciencias
(Fisica Médica)

Posgrado en Ciencias Fisicas, UNAM

Inicio Estructura curricular
Académico 7 asignaturas tedrico-practicas son obligatorias:
Seminarios » Introduccién a las Ciencias Médicas
e « Principios de Biologia Celular )

» Introduccién a Instrumentacion y Sefiales
Contacto « Fisica de Radiaciones y Dosimetria

« Fisica en Medicina

« Radiobiologia

» Proteccion Radiologica

Se ofrecen (una vez al afio, dependiendo de la especializacion de los estudiantes) cursos
optatives, tales como:

» Laboraterio clinice de Fisica Meédica

Fizica de la Medicina Muclear

Fisica de las imagenes de Rescnancia Magnética
Procesamiento de imagenes bioldgicas y medicas
Produccion de radiondclidos para PET
Aplicaciones medicas de los laseres

optica oftalmologica

Litotripsia y chogues débiles

Bicmateriales

Una Residencia Hospitalaria de cinco meses, con dedicacion de 5 horas diarias, se ofrece los
semestres de Agosto- Diciembre; esta actividad obligatoria familiariza al estudiante con la parte
aplicativa y practica de la metodologia e instrumentacicn de uso comiente en hospitales de tercer
nivel. Es necesaric que el alumno cumpla una serie de rotacicnes, asistiendo a centros
hospitalarios del OF en sus diferentes servicios. Participan en la Residencias actuales:

Instituto Macional de Cancerclogia (radioterapia, medicina nuclear, mamografia y rayos X)
Institute Macional de Meurclogia y Neurccirugia (radicneurccirugia y radiediagnéstico)
Hospital Angeles Pedregal (radicterapia)

Clinica Medica Sur (radioterapia)

Unidad PET/Ciclotron UNAM (PET y microPET)

Inatituto NiSGLAPRG B ?@J“ i g corobralng) o
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Biophysical Society

Posgrados en Biofisica (Internacional)

Bio’physi)csWeek

P What is Biophysics?

Undergraduate & Graduate programs

ABOUT US
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in biophysics are available throughout the world at various institutions. The Society provides a list

below of current biophysics programs. Graduates with a masters (MS) or PhD degree in biophysics can find employment in academia,

» Biophysics Week

governme

Click on the region to see a listing of biophysics programs in that area.

United States:
New England

> Biophysics Programs Mid-Atlantic
> Internships Southeast
= Midwest
> Science Fairs
Southwest
> Summer Research Program in Mountain West
Biophysics
West Coast
> Speakers Bureau
> National Lab Day International:
) Africa
> Past National Lecturers
Asia
> National Lecture Videos Australia
> Inside Science TV Europe

nt, and industry
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