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Presentación 

Con sumo entusiasmo presentamos una nueva edición de la Revista de las Jornadas de 
Jóvenes Investigadores de la Asociación de Universidades del Grupo Montevideo 
(AUGM). Desde su creación, este encuentro anual se ha consolidado como el principal 
espacio de convergencia y el vehículo más relevante para la difusión de la producción 
científica de excelencia producida por la nueva generación de investigadores de las 
universidades miembro. La revista no sólo documenta el encuentro, sino que también 
promueve activamente la cooperación científica, educativa, tecnológica y cultural en la 
región, un pilar fundamental de la misión de la AUGM.  
 
Con el objetivo de ofrecer una lectura organizada, especializada y de fácil acceso a la 
comunidad académica, la revista se estructura en cuatro publicaciones de frecuencia 
mensual. Esta división, que se realiza en función de los ejes temáticos en que fueron 
presentados los trabajos, permitirá a los lectores acceder de manera focalizada a los 
avances más recientes en sus respectivos campos de estudio: Interdisciplina, Ciencias 
humanas, Ciencias exactas  y Ciencias de la vida. 
 
La revista recoge la totalidad de los trabajos y ponencias que fueron expuestos, 
debatidos y validados por pares en su universidad de origen y durante las XXXII 
Jornadas de Jóvenes Investigadores celebradas en la Universidad Nacional de 
Tucumán (UNT), Argentina, entre el 5 y el 7 de noviembre de 2025. Invitamos a la 
comunidad académica, a los investigadores consolidados y a los gestores universitarios 
a explorar el rigor, la innovación y la diversidad de las investigaciones aquí compiladas. 
Agradecemos profundamente a la UNT por su hospitalidad y excelente organización, y a 
todos los jóvenes investigadores por su invaluable contribución al conocimiento regional 
y al futuro de la ciencia en el Grupo Montevideo. 
 
 
Juan Manuel Sotelo 
Coordinador de cooperación científica, proyectos académicos e investigación 
Secretaria Ejecutiva 
AUGM 
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35. Medio Ambiente y contaminación ambiental. 

 

Distribución y diversidad genética de Blastocystis en biopelículas acuáticas de un 
arroyo urbano del Gran Buenos Aires 

Autor: Alvarez, Nadia Stefania1, nadia.alvarez@unahur.edu.ar 

Co-autor(es): Herrera, Juan, juan.aoh@gmail.com 

Orientador (es): Farber, Marisa, marisa.farber@unahur.edu.ar; Helman, Elisa, 

elisahelman@gmail.com; Leone, Melisa melisa.leone@unahur.edu.ar; López Arias, Ludmila, 

ludmila.lopez.arias@unahur.edu.ar 
1 Universidad Nacional de Hurlingham (UNAHUR). Laboratorio de Investigación en Salud y 

Biodiversidad (LISyB). Hurlingham, Argentina.

Resumen

El presente trabajo pretende caracterizar la presencia, viabilidad y diversidad genética de 

Blastocystis en biopelículas (BP) acuáticas, procedentes de un arroyo urbano, y evaluar su 

relevancia como posibles reservorios, en el municipio de Hurlingham. El área de estudio se 

encuentra ubicada al noroeste del Gran Buenos Aires. Posee un curso de agua superficial 

que se extiende dentro del territorio, en áreas con características socioambientales disímiles, 

y desemboca en el Río Reconquista. Se realizaron tres campañas de muestreo en diferentes 

épocas del año (invierno y verano) en cuatro sitios distribuidos a lo largo del arroyo. La 

obtención de BP se llevó a cabo utilizando dos estrategias: mediante superficies naturales, 

recolectando hojas sumergidas, y mediante superficies artificiales, a través de láminas de 

vidrios previamente colocados para permitir el desarrollo controlado de las BP acuáticas. Las 

muestras fueron procesadas y se realizaron técnicas microscópicas, cultivo y aislamiento in 

vitro, y técnicas moleculares por PCR y secuenciación. Los resultados confirman la presencia 

de quistes viables de Blastocystis en los sitios evaluados, así como la detección de subtipos 

zoonóticos y/o potencialmente patogénicos. Se detectó una mayor frecuencia de Blastocystis 

viables y número de quistes/mg de BP en las zonas con mayor densidad poblacional, lo que 

sugiere una posible relación entre el grado de urbanización y la carga parasitaria en el 

ambiente. Estos hallazgos sugieren la persistencia del parásito en ambientes acuáticos lo que 

refuerza la hipótesis de que las BP actuarían como reservorios en la transmisión de 

Blastocystis y destacan su importancia en contextos urbanos con implicancias directas para 

la salud pública. 

Palabras clave: Blastocystis, biopelículas, aguas residuales
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afecciones dermatológicas en pacientes 

(Casero et al., 2015). Otro estudio reciente, 

realizado en poblaciones humanas del 

Área Metropolitana de Buenos Aires, se 

reportó ST1, ST2, ST3 y ST8 (Servián, 

tesis doctoral, 2023).  

En el municipio de Hurlingham, existe 

evidencia de infección por Blastocystis en 

la población humana y de contaminación 

ambiental. Particularmente, se comprobó 

que los quistes del parásito pueden 

adherirse a biopelículas acuáticas y 

permanecer viables. Esto representa una 

vía potencial para la diseminación de 

formas infectivas (López Arias et. al, 2022; 

Estrada et al. 2025). 

Objetivos 

Objetivo general 

Monitorear las aguas de un arroyo urbano 

mediante el uso de biopelículas acuáticas, 

con el fin de evaluar la contaminación por 

Blastocystis spp. en diferentes tramos y 

épocas del año. 

Objetivos específicos 

1. Evaluar la presencia y viabilidad de 

Blastocystis en biopelículas colectadas 

en distintos puntos de un curso de agua 

urbano. 

2. Identificar los subtipos de Blastocystis 

hallados en las biopelículas. 

Materiales y métodos 

Área de estudio 

El área de estudio se centra en el 

conurbano bonaerense, específicamente 

en el municipio de Hurlingham ubicado al 

noroeste de la provincia de Buenos Aires, 

Argentina (Figura 1). 

  

Figura 1. Ubicación geográfica del municipio de 
Hurlingham (en verde) en el Área Metropolitana de 
Buenos Aires. Fuente: 
https://www.atlasconurbano.info/ (modificado). 

Muestreo 

El muestreo se llevó a cabo en el arroyo 

Soto, un curso de agua superficial que 

atraviesa zonas con distintos grados de 

urbanización, densidad poblacional y 

condiciones socioambientales. Se 

seleccionaron cuatro sitios de muestreo 

denominados A, B, C y D. (Figura 2). 

Se realizaron tres campañas de muestreo 

en julio y septiembre del 2024 y enero del 

2025. La obtención de biopelículas 

acuáticas se realizó mediante dos 

estrategias utilizando superficies naturales 

(hojas de plantas) y superficies artificiales 

(láminas de vidrio) sumergidas en el 
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arroyo. En el primer muestreo (Julio 2024) 

se recolectaron 3 hojas de cada 

Figura 2. Localización de los sitios de muestreo en 

el arroyo Soto. 

sitio. Las hojas seleccionadas presentaban 

tamaños similares, desarrollo de 

biopelículas y ausencia de 

descomposición. Las mismas fueron 

colocadas individualmente en tubos 

plásticos (Figura 3). 

 

Figura 3. Hojas colectadas en uno de los sitios. 
 
En paralelo a la recolección de hojas, se 

instalaron en cada sitio tres dispositivos 

acrílicos (Figura 4 A). Cada dispositivo 

consistía en una placa acrílica que 

contenía tres láminas de vidrio que 

servirían como superficies para el 

desarrollo de las biopelículas (Figura 4 B y 

C). Estos fueron diseñados 

específicamente para el muestreo 

sistemático en un periodo determinado.  

 

Figura 4. Colocación del dispositivo de muestreo en 
aguas del arroyo (A). Dispositivo constituido por una 
placa acrílica y tres láminas de vidrio: antes (B) y 
después del desarrollo de la biopelícula (C). 

Durante el muestreo realizado en 

septiembre de 2024, los dispositivos 

fueron sumergidos en posición horizontal 

permaneciendo expuestos al contacto 

directo con el flujo y la corriente del arroyo 

durante un período de 55 días. En el 

muestreo realizado en enero de 2025, la 

colocación de los dispositivos inmersión se 

realizó en posición vertical (Figura 4A) 

manteniendo los por 15 días.   
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Procesamiento de las muestras  

Una vez en el laboratorio las biopelículas 

fueron recuperadas de cada superficie y 

colectadas en microtubos. Para lo cual se 

realizó un lavado suave con agua destilada 

con el fin de eliminar restos de sedimentos 

u otros residuos adheridos que no 

formaban parte de la biopelícula. A 

continuación, se procedió a la remoción 

mediante raspado de las superficies con 

bisturí, utilizando agua destilada como 

medio de arrastre. El material recuperado 

fue colectado en tubos de 15 mL y 

concentrado por centrifugación a 1500 rpm 

durante 10 minutos. Posteriormente, se 

descartó el sobrenadante y el pellet 

obtenido procedente de las biopelículas 

fue resuspendido en agua destilada estéril 

para su posterior análisis mediante cultivo 

in vitro y técnicas moleculares. 

Cultivo in vitro 

Con el fin de determinar la viabilidad de los 

quistes de Blastocystis presentes en las 

biopelículas se procedió a realizar el cultivo 

de las mismas. De las muestras obtenidas 

de cada sitio se tomó una alícuota de 250 

µL y se inoculó en tubos de cultivo que 

contenían medio Jones suplementado con 

suero bovino (Jones et al, .1946). Los 

cultivos fueron incubados en condiciones 

anaeróbicas a 37°C durante un periodo de 

48 a 72 h. Transcurrido ese tiempo, se 

procedió a la evaluación microscópica de 

cada cultivo para detectar formas vivas del 

parásito. Para esto, se procedió a tomar 

una alícuota del cultivo y se depositó sobre 

un portaobjetos. Las preparaciones se 

examinaron utilizando un microscopio 

óptico (Arcano) y se registraron la 

presencia de formas y estructuras 

compatibles con Blastocystis spp., que 

incluían formas vacuolares, granulares y 

en división celular, de acuerdo con las 

descripciones morfológicas reportadas en 

la literatura (Tan, 2008; Stensvold et al., 

2020). 

Los cultivos que presentaron resultados 

positivos en el crecimiento de Blastocystis 

se mantuvieron con repiques periódicos 

durante un mes aproximadamente. Una 

fracción de cada repique fue colectado y 

conservado para estudios moleculares 

posteriores. 

Microscopía de fluorescencia 

Algunas formas de Blastocystis presentan 

fluorescencia natural cuando son 

irradiados con ciertas longitudes de onda. 

Para describir estas formas se realizó un 

estudio de microscopía de fluorescencia, 

utilizando un microscopio confocal (ZEISS 

LSM 980). La muestra fue expuesta a una 

longitud de onda de 470 nm y analizada 

para detectar autofluorescencia (Estrada 

et al, .2025). Las imágenes obtenidas se 

almacenaron y procesaron mediante el 

software ZEISS ZEN 3.8. 

Identificación molecular 
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otras morfologías asociadas a diferentes 

estadios del ciclo celular, tales como 

formas granulares y formas en proceso de 

división celular, lo que sugiere actividad 

replicativa en los cultivos.  

La utilización de la microscopía de 

fluorescencia nos permitió realizar un 

screening preliminar de las formas 

observadas, ya que algunas estructuras 

compatibles con Blastocystis presentaron 

autofluorescencia (Figura 5). Esta 

propiedad facilitó la diferenciación 

respecto a otros microorganismos 

presentes en las biopelículas, y brindó 

mayor certeza sobre la identidad de las 

formas observadas en los cultivos. 

 

Figura 5. Formas vacuolares de Blastocystis, sin (A) 
y con exposición a longitud de onda de 470 nm (B). 

El análisis realizado a las secuencias 

génicas permitió identificar algunos de los 

subtipos circulantes más frecuentes, en el 

área de estudio en diferentes épocas del 

año. En julio de 2024, se identificaron 3 

subtipos; ST1, ST4 y ST8. Mientras que en 

las muestras obtenidas en septiembre del 

mismo año se detectó una mayor 

diversidad de subtipos (ST1, ST3, ST4 y 

ST8). Esta diferencia podría explicarse ya 

que el número de muestras evaluadas en 

este caso fue mayor. En el muestreo de 

enero de 2025, se identificaron ST1, ST4 y 

ST8.  

Los subtipos descriptos en este estudio 

son coherentes con estudios previos que 

han reportado la coexistencia de múltiples 

subtipos en ambientes acuáticos (Attah et 

al, .2022). La presencia de subtipos 

asociados a humanos (ST1, ST3, ST4 y 

ST8) sugiere que parte de la carga 

parasitaria detectada podría estar 

relacionada con contaminación fecal de 

origen humano. Sin embargo, estos 

subtipos también presentan potencial 

zoonótico (Figura 6) (Heydarian et 

al.,2024)  

 

Figura 6. Hospederos de los STs de Blastocystis 
más frecuentes hallados en este estudio. 

Por otro lado, se observó que los sitios A y 

B presentaron la mayor diversidad de 

subtipos lo que sugiere la existencia de 

gradientes ambientales o antrópicos que 

modulan la persistencia y diversidad del 
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 37.- Agroalimentos 
  

Optimización de un tratamiento verde para la obtención de compuestos 
fenólicos a partir de residuos agroindustriales de membrillo 

Autor: Valverdi, Florencia Agustina; flo.valverdi@gmail.com 

Co-autores: Segovia, Adrián Federico; Lorenzo, María Emilia 

Orientadoras: Gómez Kamenopolsky, Patricia Elizabeth; 

patriciagomezkamenopolsky@agrarias.unca.edu.ar; 

Baroni, María Verónica; vbaroni@unc.edu.ar 

Universidad Nacional de Catamarca / Facultad de Ciencias Agrarias/ Cátedra Química 

Analítica 

 
Resumen 
El objetivo de la investigación fue optimizar un método de extracción verde de compuestos 

fenólicos, a partir de residuos de la industria dulcera del membrillo (Cydonia oblonga 

Champion), para obtener un extracto antioxidante. Se trabajó con un diseño de Box Behnken, 

en dos bloques, con tres factores experimentales (FE): porcentaje etanol (%EtOH), porcentaje 

ácido cítrico (% Acit) y temperatura (T°C) y tres variables respuestas (VR): contenido fenólico 

(CF), actividad antirradicalaria (DPPH) y actividad reductora (FRAP). Los niveles de los FE 

fueron: % EtOH (0-50%), % Acit (0-4%), T°C (25-100°C). Las VR se determinaron por 

espectrofotometría UV-Visible. Los extractos se obtuvieron por triplicado, en reactor tipo 

autoclave, con relación sólido/líquido 1:5 y 15 minutos de reacción. Se utilizó la metodología 

de superficie de respuesta para estudiar el efecto de FE sobre VR. La validación del modelo 

para cada VR se realizó en función de su ajuste en diferentes condiciones experimentales, 

con índices experimental/predicho entre 0,77 y 1,08. El modelo permitió la optimización 

múltiple de las condiciones de extracción: 50 % etanol, 2 % ácido cítrico y 100 °C, con un valor 

de deseabilidad de 0,93, generando valores máximos de 779,12 ug gálico/mL extracto; 3,36 

mmol trolox/mL extracto y 5,62 mmol trolox/mL extracto para CF, DPPH y FRAP 

respectivamente. Este estudio reafirma el potencial de los residuos de membrillo como una 

fuente valiosa de compuestos bioactivos. Su aprovechamiento adecuado no solo contribuye 

al agregado de valor y a la sustentabilidad de la industria alimentaria, sino que transforma un 

subproducto en un recurso funcional de interés. 

 

Palabras clave: Cydonia oblonga, economía circular, compuestos bioactivos

mailto:flo.valverdi@gmail.com
mailto:patriciagomezkamenopolsky@agrarias.unca.edu.ar
mailto:vbaroni@unc.edu.ar
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1. Introducción 
El membrillo (Cydonia oblonga) constituye 

un cultivo de importancia regional en 

Argentina, tanto por su valor agroindustrial 

como por su identidad territorial, 

especialmente en provincias como 

Mendoza, San Juan y Catamarca. 

Argentina produce anualmente cerca de 27 

mil toneladas de esta fruta, ubicándose 

entre los principales productores a nivel 

mundial (FAO, 2021). En Catamarca, la 

producción se concentra en el 

departamento de Andalgalá y zonas 

aledañas, donde el membrillo no solo 

forma parte de la economía local, sino 

también de su cultura gastronómica, 

destacándose la elaboración artesanal e 

industrial del tradicional dulce de membrillo 

(Cólica, 2022). 

Durante el procesamiento del membrillo, 

aproximadamente un 15-20% del fruto se 

descarta como residuo, compuesto 

principalmente por cáscaras y semillas. 

Estos subproductos, muchas veces 

desaprovechados, representan una 

problemática ambiental y alimentaria. En 

este contexto, la FAO (Organización de las 

Naciones Unidas para la Alimentación y la 

Agricultura) promueve la reducción del 

desperdicio alimentario global, 

incentivando la valorización de residuos 

agroindustriales (FAO, 2021). Tender al 

“residuo cero” es el principal paradigma de 

la economía circular, en la que los residuos 

agroindustriales se consideran materia 

prima de subproductos de una industria. La 

revalorización de los residuos del 

membrillo no solo permitiría reducir el 

impacto ambiental, sino también generar 

nuevas oportunidades de aprovechamiento 

en industrias como la alimentaria, 

farmacéutica y cosmética (Castillejo & 

Martínez-Zamora, 2024; Albuquerque, 

Heleno, Oliveira, Barros & Ferreira, 2021). 

Diversos estudios han demostrado que los 

residuos de frutas, y de membrillo en 

particular, conservan importantes 

cantidades de compuestos bioactivos, 

especialmente compuestos fenólicos con 

actividad antioxidante. Estos compuestos 

están asociados a beneficios para la salud 

como efectos antiinflamatorios, 

antineurodegenerativos y 

anticancerígenos y presentan potencial 

antifúngico y antimicrobiano (Baroni, 

Fabani, Adan, Podio & Wunderlin, 2022; 

Urrialde, Cifuentes, Pintos, Gómez-Garay 

& Cifuentes, 2022).   

Resulta clave aplicar métodos de 

extracción sostenibles, conocidos como 

"verdes", que sean eficaces y transferibles 

a escala industrial. Entre ellos, los métodos 

hidrotérmicos e hidroetanólicos se 

destacan por emplear disolventes seguros 

como agua y etanol, facilitando una alta 

recuperación de compuestos bioactivos 

con bajo impacto ambiental (Santos & 

Santana, 2022). 

Este estudio propone revalorizar los 

residuos de la industria del dulce de 
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membrillo, promoviendo la sustentabilidad, 

el agregado de valor regional y la 

transferencia de tecnologías limpias hacia 

el sector productivo local. 

 

2. Objetivos: 
General:  

- Optimizar un método verde de 

extracción de compuestos fenólicos a 

partir del residuo agroindustrial del 

membrillo (Cydonia oblonga 

Champion), con la finalidad de obtener 

un extracto rico en compuestos 

fenólicos, con alta actividad 

antioxidante.  

Específicos:  
- Determinar las condiciones óptimas 

para la extracción ecológica de 

compuestos fenólicos del residuo 

agroindustrial del membrillo, a partir de 

la recuperación de su contenido 

fenólico y la actividad antioxidante de 

los extractos obtenidos, utilizando el 

método de superficie de respuesta. 

- Validar la capacidad predictiva del 

modelo matemático, comparando los 

valores experimentales obtenidos con 

los predichos, bajo distintas 

condiciones de extracción. 

 

3. Materiales y Métodos 
3.1. Materiales: 

3.1.1. Muestras 

Se trabajo con muestras de residuos del 

procesamiento industrial del membrillo 

(Cydonia oblonga Champion), de la 

campaña 2023, suministradas por la 

fábrica de dulces “Dulces Valdez”, de la 

provincia de Catamarca, Argentina. Las 

muestran se conservaron a -18°C en 

bolsas de polietileno, hasta su 

procesamiento. 

3.1.2. Reactivos 

TPTZ (2,4,6-tris(2-piridil)-s-triazina), ácido 

gálico (98 %), sulfato de hierro (II) 

heptahidratado, DPPH (1,1-difenil-2-

picrilhidrazilo), Trolox (ácido 6-hidroxi-

2,5,7,8-tetrametilcromano-2 carboxílico), 

ácido clorhídrico al 30 %, cloruro de hierro 

(III) hexahidratado, carbonato de sodio, 

acetato de sodio trihidratado, reactivo de 

Folin-Ciocalteu, ácido cítrico, etanol y 

metanol. Los productos químicos utilizados 

fueron de grado reactivo analítico. 

3.2. Métodos 

3.2.1. Extracción sólido/líquido 

En este estudio se empleó un proceso de 

extracción hidroetanólico asistido por 

temperatura, en reactor tipo autoclave, 

como alternativa ecológica y eficaz. Los 

experimentos de extracción se realizaron 

de acuerdo con las condiciones definidas 

por el diseño experimental de Box–

Behnken (Tabla 1). Se probaron los efectos 

de la concentración de etanol (0, 25 y 50 

%), la temperatura de extracción (T = 25, 

62,5 y 100 °C) y la concentración de ácido 

cítrico (0, 2 y 4 %) en el contenido fenólico 

(CF) y la actividad antioxidante (DPPH y 

FRAP) de los extractos de residuos de la 



 
 
 
 
 

4 
 

industria de membrillo. Los extractos se 

obtuvieron por triplicado, con relación 

sólido/líquido 1:5, a partir de 3 gramos de 

muestra húmeda y un tiempo de extracción 

de 15 minutos. Las escalas de variables 

independientes, relación solido-líquido y 

tiempo de extracción se seleccionaron en 

función de los datos relativos a las 

condiciones de extracción bioactiva para 

residuos de membrillo obtenidos de la 

bibliografía disponible (Baroni et al., 2022). 

Tras la extracción, la muestra se centrifugo 

a 5000 rpm durante 15 minutos para 

separar el extracto acuoso de la fase 

sólida. Posteriormente, se determinaron 

las variables respuesta de los extractos.  

 

 
Tabla 1: Definición de variables para el diseño de Box-Behnken para evaluar el efecto de las 

condiciones experimentales de un tratamiento hidroetanólico para la extracción de CF 

Diseño Base   
Número de factores experimentales: 3     
Número de bloques: 2     
Número de respuestas: 3     
Número de corridas: 32, incluyendo 4 puntos centrales por bloque   
Grados de libertad para el error: 21     
Aleatorizar: Sí 
Factores Bajo Medio Alto Unidades Continuo 
Etanol 0 25 50 % Sí 
Temperatura 25 62,5 100 °C Sí 
Ácido Cítrico 0 2 4 % Sí 
Respuestas Unidades     

CF µg ácido gálico/mL extracto     
DPPH mmol trolox/mL extracto     
FRAP mmol trolox/mL extracto 

 
    

3.2.2. Contenido de compuestos 

fenólicos totales y actividad 

antioxidante  

El contenido de compuestos fenólicos 

totales (CF) de las muestras se determinó 

espectrofotométricamente de acuerdo con 

el método basado en la reacción 

colorimétrica del fenol con el reactivo de 

Folin–Ciocalteu (Singleton & Rossi, 1965), 

y los resultados se expresan como µg de 

ácido gálico por mL de extracto. La 

actividad antioxidante se midió utilizando 

los métodos DPPH y FRAP. El método 

DPPH implica la reducción del radical 2,2-

difenil-2-picrilhidrazilo (DPPH) en una 

solución de metanol de acuerdo con el 

procedimiento descrito por Brand-Williams, 

Cuvelier & Berset (1995). Los resultados se 

expresan como mmol de Trolox por mL de 

extracto. El método FRAP implica la 
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se puede explicar con el modelo. 

 

4. Resultados y Discusión 
4.1. Optimización del proceso 

Para asegurar las condiciones óptimas del 

procedimiento de extracción de los CF de 

los residuos del membrillo, se llevaron a 

cabo 32 experimentos en dos bloques, bajo 

las diferentes condiciones establecidas por 

el diseño de Box-Behnken. Esta estrategia 

ha demostrado ser especialmente útil para 

optimizar la recuperación de compuestos 

bioactivos en matrices vegetales 

complejas, como residuos agroindustriales, 

aportando valor agregado desde un 

enfoque sustentable (Athanasiadis et al., 

2023; Cocirlea et al., 2024). 

Se determinaron las variables respuesta, 

como indicadores de la eficiencia del 

proceso de extracción de CF de los 

extractos preparados a partir del residuo 

agroindustrial del membrillo y los 

resultados se presentan en la Tabla 2. 

En la Tabla 3 se presenta un resumen 

estadístico de cada una de las variables 

respuestas, independientes del tratamiento 

aplicado. 

 
Tabla 2: Diseño de Box-Behnken y resultados experimentales de los tratamientos del 

residuo de la industria de membrillo para dulce. 
 Variables Independientes Variables Dependientes 

BLOQUE ETANOL 
% 

TEMPERATURA 
°C 

ÁCIDO 
CÍTRICO 

% 

CF 
ug 

gálico/mL 
extracto 

DPPH 
mmol 

trolox/mL 
extracto 

FRAP 
mmol 

trolox/mL 
extracto 

1 0 25 2 230,7 0,4581 0,4392 
1 25 62,5 2 348,35 1,1262 1,871 
1 50 62,5 0 370,61 2,2771 2,3317 
1 0 100 2 321,15 1,306 2,4516 
1 50 62,5 4 416,28 1,4543 2,3152 
1 25 100 4 657,2 2,7894 4,4527 
1 25 62,5 2 348,35 1,1262 1,871 
1 50 25 2 358,86 0,6923 0,4876 
1 0 62,5 0 264,15 1,4632 1,9013 
1 25 62,5 2 462,25 1,2745 2,117 
1 25 62,5 2 307,44 1,0389 1,6291 
1 0 62,5 4 246,17 0,9518 1,5511 
1 25 25 4 265,04 0,5964 0,2511 
1 25 100 0 590,42 3,9411 3,8575 
1 50 100 2 801,85 3,1186 5,4152 
1 25 25 0 262,52 1,4442 1,8582 
2 0 25 2 233,77 0,4403 0,3421 
2 25 62,5 2 317,08 1,3095 2,0676 
2 50 62,5 0 330,75 2,0357 2,2782 
2 0 100 2 284,5 1,1814 2,5998 
2 50 62,5 4 469,68 1,6594 2,304 
2 25 100 4 710,06 2,5761 4,9036 
2 25 62,5 2 317,08 1,3095 2,0676 
2 50 25 2 319,64 0,6663 0,4939 
2 0 62,5 0 260,81 1,7378 1,9614 
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2 25 62,5 2 318,82 1,2969 2,0994 
2 25 62,5 2 270 1,3145 2,2555 
2 0 62,5 4 234,75 1,0529 1,6314 
2 25 25 4 265,26 0,5946 0,2882 
2 25 100 0 574,98 3,8097 3,8339 
2 50 100 2 628,84 2,9234 5,6267 
2 25 25 0 240,2 1,6432 1,5752 

 

La amplitud del rango en los tres 

parámetros y el coeficiente de variación 

(CV) dan indicios de la influencia de las 

condiciones de trabajo sobre las tres 

variables respuestas. 

Se observa, (Tabla 2), que el mayor 

contenido fenólico (801,85 ug gálico/mL 

extracto) se extrajo bajo las condiciones 

50% etanol, 2% ácido cítrico, 100°C. Por el 

contrario, bajo las condiciones: 0% etanol, 

2% ácido cítrico, 25°C, la cantidad de 

fenoles extraídos fue 3,5 veces menor 

(230,7 ug gálico/mL extracto). Estos 

resultados dan un primer indicio de que el 

aumento de la temperatura y el porcentaje 

de etanol tiene un efecto positivo en el 

contenido fenólico extraído, en 

coincidencia con lo reportado en la 

literatura consultada (Pereira et al., 2023; 

Athanasiadis et al., 2023). 

La menor actividad antirradicalaria (DPPH) 

obtenida (0,4403 mmol trolox/mL extracto) 

fue de los extractos preparados con 0% 

etanol, 2% ácido cítrico y 25°C. Los valores 

significativamente más altos de DPPH 

(3,9411 mmol trolox/mL extracto) se 

obtuvieron con 25% etanol, 0% ácido 

cítrico y 100°C. La mayor capacidad 

reductora (FRAP) (5,6267 mmol trolox/mL 

extracto), coincidió con las condiciones de 

máxima extracción de CF: 50% etanol, 2% 

ácido cítrico, 100°C y la menor (0,2511 

mmol trolox/mL extracto) se produjo a: 25% 

etanol, 4% ácido cítrico, 25°C. 

Los coeficientes de regresión, el nivel de 

significancia del efecto de cada factor y sus 

combinaciones sobre las variables 

respuestas y los coeficientes del modelo de 

Tabla 3: Resumen estadístico de las variables respuestas (n=192) 

Variables Recue
nto Promedio DS CV Mínimo Máximo Rango 

CF 
(ug gálico/mL 

extracto) 
192 390,64 173,62 44,44 180,36 853,76 673,40 

DPPH 
(mM Trolox/mL 

extracto) 
192 1,65 1,00 60,65 0,36 4,59 4,23 

FRAP 
(mM Trolox/mL 

extracto) 
192 2,30 1,56 67,79 0,22 5,94 5,72 
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ajuste (R2) estimado por el análisis de 

ANOVA se muestran en la Tabla 4. 

 

 
Tabla 4: Coeficientes de regresión de los modelos ajustados para las variables de 

respuesta. 

Coeficiente  CF DPPH FRAP 

Constante 396,546 1,57382 2,16718 

A:Etanol 0,229025* 0,00867783* -0,0164225* 

B:Temperatura -6,75384** -0,0154606** -0,0256218** 

C:Ácido Cítrico -39,0192 -0,747826* -0,793643 

AA -0,048254 -0,00037723* -0,00028682 

AB 0,081468* 0,0004126* 0,00077204* 

AC 0,5716 0,000007 0,00172375 

BB 0,0649964* 0,000255676* 0,0002944* 

BC 0,290467 -0,0008148 0,00759833* 

CC 4,53438 0,147567* 0,0540688* 

R2 90,27% 95,85% 97,57% 

R2 ajustada 85,63% 93,87% 94,42% 

SER 58,7147 0,227077 0,267661 

MAE 37,8515 0,154621 0,184434 

SER (error relativo del estimado); MAE (error medio absoluto del estimado); *significativos 

95% intervalo de confianza; ** significativos 99 % intervalo de confianza. 

 

El estadístico R2 indica que el modelo, así 

ajustado, explicó el 90,27% de la 

variabilidad de CF, el 95,85% de DPPH y el 

97,57% de FRAP.  

Los efectos que tuvieron un p-valor menor 

que 0,05; es decir, aquellos que afectaron 

significativamente el CF en los extractos 

fueron cuatro (etanol, temperatura, 

etanol*temperatura y 

temperatura*temperatura). Siete de los 

factores afectaron significativamente 

DPPH: etanol, temperatura, ácido cítrico, 

etanol*etanol, etanol*temperatura, 

temperatura*temperatura y ácido 

cítrico*ácido cítrico. Los factores que 

afectaron significativamente FRAP fueron 

seis: etanol, temperatura, 

etanol*temperatura, 

temperatura*temperatura, 
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Las combinaciones óptimas de 

condiciones experimentales para 

maximizar de manera individual las 

variables respuestas fueron: para CF 50% 

de etanol, 100°C y 1,99% de ácido cítrico; 

para DPPH 30,78% etanol, 100°C y 6,09E-

8% ácido cítrico y para FRAP 50% de 

etanol, 100 °C y 1,96% de ácido cítrico. 

Además de explicar el comportamiento de 

las variables por las curvas de nivel, los 

modelos obtenidos permiten realizar un 

procedimiento de optimización múltiple 

basándose en la función de deseabilidad, 

obtenidos a partir de los valores predichos 

por el método de superficie de respuesta 

(MSR), utilizando una escala de 

deseabilidad de 0 (indeseable) a 1 (muy 

deseable) (Ferreira et al., 2007). Para ello 

se maximizaron los valores de CF, DPPH y 

FRAP. Los resultados sugirieron que un 

1,96% de ácido cítrico, un 50% de etanol y 

100 °C de temperatura resultaron ser la 

combinación óptima, con un valor de 

deseabilidad de 0,93 (Figura 3). 

 
Figura 3: Superficie de Respuesta en condiciones de optimización múltiple de CF, DPPH y 

FRAP 

 
Los valores predichos por el modelo para 

cada variable respuesta, bajo estas 

condiciones fueron: CF: 779,123 ug 

gálico/mL extracto; DPPH: 3,35974 mmol 

trolox/mL extracto y FRAP: 5,6216 mmol 

trolox/mL extracto. 
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4.2. Validación de la capacidad 

predictiva del modelo matemático 

El modelo fue validado mediante un 

experimento independiente realizado bajo 

condiciones de proceso óptimas y en dos 

condiciones experimentales adicionales: 

un tratamiento con T 100°C, 50 %EtOH y 0 

% Acit y otro con T 100°C, 0 %EtOH y 0 % 

Acit.  

En la Tabla 5 se presenta los resultados 

experimentales y predichos por el modelo 

para extractos obtenidos a partir de la 

misma muestra en condiciones 

experimentales diferentes de T°C, %EtOH 

y % Acit y los índices de los Exp/Est, que 

resultan de la relación entre los valores 

experimentales y estimados para cada 

variable en las diferentes condiciones de 

extracción.  

 
Tabla 5: Comparación entre resultados experimentales y predichos por el modelo en 

diferentes condiciones de extracción. 

Tratamientos  CF DPPH FRAP 

(T-%EtOH-%Acit) 
(ug gálico/mL ext) 

(mmol trolox/mL 
ext) (mmol trolox/mL ext) 

Exp.  Est. 
Exp/Es

t Exp. Est. 
Exp/Es

t Exp. Est. Exp/Est 

100-50-2 

914,3
2 845,0

8 1,08 
2,32 3,0

7 0,76 
5,69 5,1

9 1,10 
±47,1
8 

±0,0
6 ±0,09 

100-50-0 

709,5
8 789,9

2 0,90 
2,92 4,1

4 0,70 
4,30 4,8

7 0,88 

±4,50 
±0,1
1 ±0,07 

100-0-0 

286,7
8 371,1

3 0,77 
2,46 2,5

8 0,95 
2,11 2,5

5 0,83 

±8,40 
±0,1
5 ±0,30 

Exp. (media y DS de valores experimentales en diferentes condiciones para cada 
variable); Est. (valor estimado por modelo para cada variable); Exp./Est. (relación 
entre valores experimentales y estimados). 

Los índices entre los valores 

experimentales y estimados por el modelo 

Experimental/Estimado oscilaron entre 

0,70 (para DPPH en el tratamiento con T 
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Uno de los desafíos a futuro consiste en 

desarrollar un criterio de estandarización 

previo de la matriz, tal como proponen 

Huamán-Castilla et al. (2024), 

considerando que los residuos 

agroindustriales, y el de membrillo en 

particular, presentan una alta 

heterogeneidad. Factores agronómicos e 

industriales influyen directamente en el 

contenido fenólico del residuo y, por lo 

tanto, en las características del extracto. 

Estandarizar la matriz resultaría clave para 

asegurar la reproducibilidad del extracto 

antioxidante obtenido y posicionarlo, 

desarrollo tecnológico mediante, como 

bioinsumo de otras industrias. 

 

5. Conclusiones 
Los resultados obtenidos permiten concluir 

que el proceso de extracción optimizado, 

utilizando una tecnología extractiva verde, 

constituye una estrategia eficiente para 

obtener extractos ricos en compuestos 

fenólicos con alta capacidad antioxidante, 

a partir de residuos agroindustriales de 

membrillo.  

Este estudio reafirma el potencial de los 

residuos de membrillo como una fuente 

valiosa de compuestos bioactivos. Su 

aprovechamiento adecuado no solo 

contribuye al agregado de valor y a la 

sustentabilidad de la industria alimentaria, 

sino que transforma un subproducto en un 

recurso funcional de interés. 
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RESUMO 

A endometriose, doença ginecológica benigna caracterizada pela presença de tecido 

semelhante ao endométrio fora da cavidade uterina (tecido endometrial ectópico), atinge 

cerca de 176 milhões de mulheres em idade reprodutiva mundialmente. Há evidências de 

que as células-tronco mesenquimais endometriais (eMSCs) e do fluxo menstrual (MenSCs) 

estão relacionadas ao desenvolvimento da doença. Este estudo experimental in vitro em 

sistema de migração baseados em insertos avaliou o potencial migratório de MenSCs de 

mulheres com (E-MenSCs) e sem endometriose (NE-MenSCs) e o tropismo destas células 

para tecidos endometriais eutópicos e ectópicos. NE-MenSCs (n = 8) foram coletadas de 

mulheres sadias e sem diagnóstico clínico ou cirúrgico da doença, enquanto E-MenSCs (n = 

7) foram obtidas de mulheres com endometriose estágios III/IV. Endométrios eutópicos e 

ectópicos pareados (n = 5) foram coletados de pacientes com endometriose infiltrativa 

profunda e sem outras doenças. Demonstramos que o potencial migratório de NE-MenSCs e 

E-MenSCs é semelhante (p = 0,8322), através da análise do modelo de regressão linear 

com efeitos aleatórios e poder do teste de 0,8. Entretanto, preliminarmente, há indícios de 

um tropismo preferencial de MenSCs para os secretomas de tecidos endometriais ectópicos 

(lesões endometrióticas) em relação aos eutópico das mesmas pacientes, em ambos os 

grupos celulares (NE-MenSCs e E-MenSCs). Nossos achados destacam a importância do 

microambiente endometriótico no recrutamento de células progenitoras e, possivelmente, na 

manutenção da doença, indicando que este parece ser mais determinante do que as 
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alterações celulares nas MenSCs. 

 

Palavras-chave: endometriose, MenSC, migração celular. 

 

 

INTRODUÇÃO 

A endometriose, doença ginecológica 

benigna, inflamatória crônica e estrogênio 

dependente, é caracterizada pela presença 

de tecido semelhante ao endométrio, com 

estroma e/ou glândulas, fora da cavidade 

uterina (tecido endometrial ectópico) 

(Zondervan, Becker, & Missmer, 2020). Esta 

afecção atinge de 6 a 10% das mulheres em 

idade reprodutiva, totalizando cerca de 176 

milhões de mulheres mundialmente 

(Giudice, 2010; Shafrir et al., 2018). Os 

aspectos clínicos associados incluem 

diversos sintomas dolorosos e infertilidade 

(Becker et al., 2022), os quais não 

apresentam correlação direta com a 

extensão ou gravidade das lesões 

endometrióticas (Zondervan et al., 2020). As 

lesões podem ser superficiais peritoneais, 

endometriomas e/ou infiltrativas profundas, 

frequentemente acompanhadas de fibrose e 

aderências (Zondervan et al., 2018). Tais 

manifestações trazem prejuízos para a 

qualidade de vida das pacientes não apenas 

em questões físicas, mas também 

psicológicas, sociais, profissionais e 

econômicas, representando ainda um ônus 

para o sistema de saúde, em virtude dos 

custos para o seu diagnóstico, tratamento e 

monitoramento (Soliman, Surrey, Bonafede, 

Nelson, & Castelli-Haley, 2018). 

Devido a complexidade da doença, a origem 

do endométrio ectópico é incerta, sendo 

foco de muita investigação. Dentre as 

diversas teorias propostas com este 

objetivo, a mais amplamente estudada é a 

Teoria da Menstruação Retrógrada, a qual 

postula que fragmentos de tecido 

endometrial, ao alcançarem a cavidade 

peritoneal, possuem a capacidade de aderir 

e invadir superfícies ectópicas (Sampson, 

1927). A importância da menstruação na 

iniciação e na manutenção da doença é 

reforçada por evidências que demonstram 

que o risco da endometriose é maior entre 

mulheres nulíparas, com menarca em idade 

mais precoce e ciclos menstruais mais 

curtos (Missmer et al., 2004). Contudo, o 

refluxo menstrual é um processo fisiológico, 

visto que ocorre em 90% das mulheres com 

tubas uterinas pérvias (Halme, Hammond, 

Hulka, Raj, & Talbert, 1984). Assim, 

pensa-se na amplitude de fatores que 

convergem para o estabelecimento dessa 

condição. 

Outras teorias buscam explicar a 

etiopatogenia da endometriose, porém, 

indubitavelmente, a existência do tecido 
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endometrial ectópico e as manifestações 

clínicas associadas são decorrentes de 

vários processos biológicos, como (1) 

menstruação retrógrada, disseminação 

linfovascular e/ou metaplasia em mulheres 

com resposta imunológica imprópria, (2) 

predisposição genética e/ou eventos 

epigenéticos que favorecem o 

estabelecimento de lesões endometrióticas, 

(3) endométrio (eutópico e ectópico) 

composto por células com mecanismos 

moleculares alterados, e (4) microambiente 

hormonal, inflamatório e pró-oxidativo 

alterado (Sourial, Tempest, & Hapangama, 

2014). 

Neste contexto, a hipótese das 

células-tronco sugere que as lesões 

endometrióticas se originam a partir de 

células progenitoras residentes do 

endométrio neonatal ou adulto, medula 

óssea ou derivados dos ductos de Muller e 

estas atingem os sítios ectópicos por meio 

da menstruação retrógrada, circulação 

linfovascular e/ou migração celular direta 

(Cordeiro, Carvalhos, & Figueiredo-Dias, 

2022). 

A existência de células progenitoras 

residentes no endométrio foi idealizada em 

1978, devido à natureza altamente 

regenerativa do tecido (Prianishnikov, 1978). 

Em 2004, Chan et al. forneceram as 

primeiras evidências da existência de 

células progenitoras no endométrio humano, 

as células-tronco mesenquimais 

endometriais (eMSCs) (Rachel W.S. Chan, 

Schwab, & Gargett, 2004). Após a 

comprovação da presença de células-tronco 

mesenquimais no endométrio eutópico, 

estas células também foram identificadas 

em lesões de endometriose (Forte et al., 

2009; Kao et al., 2011; Liu et al., 2020; 

Savilova et al., 2017) e no fluxo menstrual 

(MenSCs) (Meng et al., 2007; Musina, 

Belyavski, Tarusova, Solovyova, & Sukhikh, 

2008; Patel et al., 2008). Após estes 

achados, a fisiologia dessas células vêm 

sendo amplamente explorada, tanto no 

endométrio e no fluxo menstrual sadios, 

quanto nos tecidos doentes (Gargett, 

Schwab, & Deane, 2015). 

O ensaio de clonogenicidade permite a 

mensuração in vitro da população de células 

progenitoras por meio da quantificação de 

unidades formadoras de colônias 

fibroblastóides (CFU-F) (Pochampally, 

2008). Nesse sentido, o único estudo que 

comparou, utilizando o ensaio de CFU-F, o 

endométrio eutópico de mulheres com e 

sem endometriose não detectou diferenças 

na porcentagem da população de células 

progenitoras entre os grupos (Rachel Wah 

Shan Chan, Ng, & Yeung, 2011). Nosso 

grupo buscou quantificar a população de 

células progenitoras no contexto do sangue 

menstrual na endometriose. Embora os 

dados ainda não estejam publicados, 

identificamos uma maior população 

clonogênica em mulheres sadias quando 
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comparadas às mulheres com endometriose 

(Figura 1). Baseando-se na escassez de 

investigações sobre o potencial de originar 

colônias dos tecidos endometriais sadios e 

na doença, e nos achados anteriores do 

grupo, hipotetizamos que o menor número 

de células-tronco mesenquimais presentes 

no endométrio descamado de mulheres com 

endometriose seja resultado de uma 

redução na reserva de células progenitoras 

no endométrio eutópico destas. Isto seria 

decorrente do recrutamento constante das 

MenSCs, por vias hematogênicas, para as 

lesões endometrióticas previamente 

estabelecidas na cavidade peritoneal. 

 
Figura 1. Ensaio de clonogenicidade. Porcentagem de 

unidades formadoras de colônia fibroblastóide (CFU-F) no 

fluxo menstrual de mulheres com e sem endometriose. 

NE-MenSC (grupo controle) (0,12 ± 0,08) versus E-MenSC 

(grupo endometriose) (0,04 ± 0,03), n = 10 por grupo. Teste 

Mann-Whitney. Considera-se α = 5%, p < 0,05. Valor de p = 

0,0329. Dados não publicados do grupo. 

Zhang et al. (2023) demonstraram, in vitro, 

que as MenSCs de mulheres com 

endometriose (E-MenSCs) têm maior 

capacidade de proliferação e migração em 

comparação às células de mulheres sem 

endometriose (NE-MenSCs), e, em ensaios 

in vivo, relataram a formação de esferas 

císticas semelhantes a lesões 

endometrióticas após implantação de 

E-MenSCs (Zhang et al., 2023). Há 

evidências de que as eMSCs sadias 

possuem um maior tropismo, in vitro, para 

células endometriais ectópicas de pacientes 

com endometriose em comparação às 

células eutópicas das mesmas pacientes 

(Cheng et al., 2017). Além disso, em modelo 

murino, as eMSCs apresentam tropismo 

preferencial para lesões endometrióticas em 

contraste com tecidos normais, como fígado 

e baço (Cheng et al., 2017). Santamaria et 

al. (2012) mostraram migração preferencial 

de células de lesões de endometriose 

induzida experimentalmente para o 

endométrio uterino em relação a outros 

órgãos como fígado, baço e medula óssea, 

o que reforça a ideia de um movimento 

bidirecional entre os tecidos endometriais 

eutópico e ectópico (Santamaria, Massasa, 

& Taylor, 2012) 

É notória a escassez de estudos sobre a 

relação entre as MenSCs e a endometriose, 

bem como a ausência de investigação sobre 

o tropismo destas células para as lesões 

endometrióticas. Assim, neste trabalho 

comparamos o potencial migratório de NE- e 

E-MenSCs, além de investigar o tropismo 

MenSCs em resposta aos secretomas 

endometriais eutópicos e ectópicos. 

 

OBJETIVOS 

Avaliar in vitro o potencial migratório de 
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MenSC de mulheres com (E-MenSC) e 

sem endometriose (NE-MenSCs) e o 

tropismo destas para tecidos endometriais 

eutópicos e ectópicos. 

 

MATERIAIS E MÉTODOS 

Desenho do Estudo e Aprovação Ética. 

Este é um estudo experimental in vitro que 

foi conduzido de agosto de 2023 a 

novembro de 2024 com a aprovação do 

Comitê de Ética em Pesquisa do Hospital 

das Clínicas da Faculdade de Medicina de 

Ribeirão Preto da Universidade de São 

Paulo (HCFMRP-USP) (n° CAAE 

6.683.449). As amostras de sangue 

menstrual foram coletadas e o cultivo in 

vitro de MenSCs foi estabelecido de 

novembro de 2014 a dezembro de 2016 

(HCRP nº 15227/2012) (Processo 

FAPESP n° 2013/22431-3). Atualmente, 

estas células fazem parte de um 

biorrepositório da Seção de Reprodução 

Humana do Departamento de Ginecologia 

e Obstetrícia (HCRP nº 3644/2019). Os 

tecidos endometriais eutópicos e 

ectópicos foram coletados no período de 

agosto a outubro de 2024 no 

HCFMRP-USP, durante procedimento 

laparoscópico para diagnóstico e 

tratamento de endometriose (n° CAAE 

6.683.449). O projeto foi desenvolvido no 

Laboratório Multiusuário e de 

Compartilhamento dos Departamentos de 

Ginecologia e Obstetrícia (DGO) e 

Oftalmologia, Otorrinolaringologia e 

Cirurgia de Cabeça e Pescoço (ROO) da 

FMRP/USP e no Laboratório de Terapia 

Celular do Hemocentro de Ribeirão Preto. 

O termo de consentimento livre e 

esclarecido (TCLE) foi obtido de todas as 

participantes envolvidas. 

Caracterização Clínica das Pacientes 

doadoras de MenSCs. Foram incluídas 

mulheres de idade entre 18 e 40 anos, 

com índice de massa corporal (IMC) 

menor ou igual a 30 kg/m2, com ciclos 

menstruais regulares, não faziam uso de 

terapia hormonal há no mínimo 3 meses 

antes da coleta, sem hábitos tabagistas ou 

etilistas e sem doenças sistêmicas. O 

grupo controle foi composto por 8 

mulheres férteis (com filhos e sem aborto 

recorrente) e sadias com idade mediana 

de 35 anos (desvio padrão (dp) ± 3,5), 

sem diagnóstico clínico ou de lesão de 

endometriose comprovado durante a 

laparoscopia para laqueadura tubária 

realizada até 1 ano antes da coleta. O 

grupo endometriose foi constituído por 7 

mulheres com idade mediana de 37 anos 

(dp ± 3,1) com diagnóstico laparoscópico 

e histológico de endometriose estágios 

III/IV segundo critérios definidos pela 

ASRM, 1997 (American Society for 

Reproductive Medicine, 1997). Tais 

pacientes realizaram tratamento cirúrgico 

em média 7 anos (dp ± 4,2) antes da 

coleta e possuíam diagnóstico de imagem 
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sugestivo de endometrioma antes da 

coleta, sugerindo doença ativa na 

cavidade.  

Critérios de Elegibilidade das Pacientes 

para Coleta de Tecidos Endometriais 

Eutópicos e Ectópicos. Amostras 

pareadas de endométrio eutópico e 

ectópico foram coletadas de mulheres 

entre 18 e 45 anos (mediana de 34 anos, 

dp ± 4,9), com IMC menor ou igual a 30 

kg/m2 (mediana de 26 kg/m2, dp ± 1,4), 

sem hábitos tabagistas ou etilistas, sem 

doenças sistêmicas e com endometriose 

infiltrativa profunda. As lesões de 

endometriose e a biópsia endometrial 

(coleta por cureta de Novak) foram obtidas 

durante procedimento laparoscópico.  

Coleta, Isolamento e Caracterização 

das MenSCs. Os protocolos e resultados 

da coleta, isolamento e caracterização das 

MenSCs foram publicados previamente 

pelo grupo (de Oliveira et al., 2022). As 

MenSCS satisfazem os critérios mínimos 

para as células-tronco mesenquimais 

multipotentes segundo definido Sociedade 

Internacional de Terapia Celular (ISCT) 

(Dominici et al., 2006), com perfil 

imunofenotípico para 23 marcadores de 

superfície compatível com o descrito 

anteriormente para MenSCs (Bozorgmehr 

et al., 2020). 

Protocolos Gerais dos Ensaios de 

Migração Celular.  

Expansão das MenSCs: Para os 

experimentos, as MenSCs foram 

descongeladas, colocadas em garrafas de 

cultivo e cultivadas em meio de cultivo 

α-Minimum Essential (α-MEM) 

suplementado com 15% de soro fetal 

bovino (SFB) , 100 µg/mL penicilina e 100 

µg/mL estreptomicina , 10 mM HEPES e 

20 mM bicarbonato de sódio a 37°C com 

5% de CO2. Para a realização dos 

experimentos, utilizou-se MenSCs em 4° 

passagem de cultivo (P4). Visando a 

interrupção da divisão e a sincronização 

do ciclo celular, as MenSCs foram 

submetidas à privação de soro fetal 

bovino (SFB) 24 horas antes da 

tripsinização (Tong et al., 2016). As 

células foram subcultivadas em solução 

de tripsina-EDTA a 0,05% ao atingirem 

confluência de 80 a 90%. Logo após, as 

suspensões celulares foram centrifugadas 

a 1200 rpm a 4°C por 10 minutos, 

ressuspendidas em α-MEM isento de SBF 

e contadas em câmara de neubauer.  

Ensaio de Migração: Os ensaios de 

migração celular foram realizados em 

sistemas Thincert® (#662638, Greiner 

Bio-One®, Brasil). As MenSCs foram 

semeadas nos insertos e o componente 

atrativo, adicionados aos poços. Os 

núcleos das células migradas foram 

marcados com DAPI 

(4′,6-diamidino-2-phenylindole) 

(ThermoFisher, EUA). As imagens foram 

adquiridas por meio de um microscópio 
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invertido Olympus IX71 equipado com 

fonte de luz de excitação X-Cite® 120Q e 

câmera digital DP74, e as células 

migradas foram quantificadas no software 

ImageJ (plug Cell Counter), sendo a 

porcentagem de células migradas 

calculada considerando a quantidade 

inicial de células semeadas. 

Potencial Migratório das NE-MenSCs e 

E-MenSCs. A fim de comparar o potencial 

migratório das MenSCs em condição 

sadia e doente frente a um estímulo 

comum de soro fetal bovino, fez-se um 

experimento de migração celular com 

NE-MenSCs (n = 8) e E-MenSCs (n = 7). 

A quantidade de 2x103 MenSCs/inserto 

em 200ul foi semeada e, aos poços, 

adicionou-se 800ul de α-MEM 15% SFB. 

Após 16 horas de incubação, as células 

migradas foram fixadas, coradas com 

DAPI e analisadas quantitativamente. 

Tropismo de MenSCs para o Secretoma 

de Tecidos Endometriais Eutópicos e 

Ectópicos. A fim de investigar o tropismo 

das MenSCs no contexto da 

endometriose, utilizou-se um ensaio in 

vitro de migração celular para o secretoma 

de tecidos endometriais eutópico (sEU) e 

ectópico (sEC).  

Meio Condicionado por Tecidos 

Endometriais (secretomas): Os tecidos 

foram coletados (n = 5 pacientes) e 

transportados para o laboratório em 

solução transporte (soro fisiológico, 

glicose 3 mg/mL, soro substituto 

suplementar 0,01 mL/mL e solução 

antibiótica 0,01 mL/mL (100 µg/mL 

penicilina e 100 µg/mL estreptomicina)), 

lavados com tampão salina fosfato (PBS 

1X) e pesados em balança analítica. Após 

esse processo, os tecidos foram alocados 

em placas de cultivo com α-MEM isento 

de SFB seguindo a proporção de 50 

mg/ml e incubados em estufa a 37°C com 

5% CO2 por 24 horas. A fim de recuperar 

as moléculas secretadas pelos tecidos 

(secretoma), o meio condicionado 

resultante foi recolhido e centrifugado a 

300 g a 4°C por 10 minutos e, 

posteriormente, a 3.000 g a 4°C por 30 

minutos (método de descelularização e 

isolamento de exossomos) (Ferreira et al., 

2023). O sobrenadante final foi recolhido, 

aliquotado e armazenado em freezer 

-80°C até o ensaio de migração celular. 

Ensaio de Migração de MenSCs para o 

Secretoma de Tecidos Endometriais 

Eutópicos e Ectópicos: O ensaio de 

migração celular para meio condicionado 

por tecidos endometriais foi realizado 

conforme métodos “Ensaio de Migração” 

Foram feitos dois pool de E-MenSC (n = 

3) e NE-MenSC (n = 3), baseados na 

variação intragrupo obtida pelo 

experimento de potencial migratório. As 

MenSCs foram semeadas nos insertos 

(2x103 células/inserto, em 200ul), e aos 

poços foram adicionados 800ul de sEU e 
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sEC (n = 5, pareados) (Figura 2). Os 

sistemas de migração foram incubados 

por 16 horas a 37°C com 5% CO2. Após o 

período de incubação, as células foram 

fixadas, marcadas com DAPI, e 

quantificadas. 

 
Figura 2. Esquema representativo do ensaio de 

migração celular de MenSC para o secretoma de 

tecidos endometriais eutópicos (sEU) e ectópicos 

(sEC) (n = 5). Pool de NE-MenSCs (n = 3) e pool  de 

E-MenSC (n = 3). Criado em BioRender.com 

 

Análises Estatísticas. As análises dos 

dados foram realizadas nos softwares 

GraphPad Prism versão 8.0.1 e SAS 

versão 9.4.  A fim de compreender os 

dados e garantir a validade dos 

pressupostos dos testes a serem 

realizados, foi conduzida análises 

estatísticas descritivas, considerando as 

medidas de posição central (média e 

mediana) e de dispersão (desvio padrão, 

intervalo interquartil e valores mínimo e 

máximo) (software GraphPad Prism). Para 

os testes estatísticos, considerou-se α = 

5%, valor de p < 0,05. O teste 

Mann-Whitney foi utilizado na análise da 

homogeneidade dos dados clínicos das 

pacientes e na análise dos dados de 

CFU-F de MenSCs oriundas de mulheres 

com endometriose e sadias (controle) 

(software GraphPad Prism). Os dados dos 

experimentos de potencial migratório 

foram analisados pela aplicação do 

modelo de regressão linear com efeitos 

aleatórios. Este modelo contempla a 

variabilidade dentro de cada sistema de 

migração (considerando os campos de 

aquisição das imagens) e entre os 

sistemas de migração celular (tamanho 

amostral). Para avaliar o ajuste ao modelo 

proposto, foram realizadas análises de 

resíduos (software SAS). O poder do teste 

(1 - β) foi verificado pelo software 

G*Power versão 3.1.9.7. Para avaliação 

do tropismo das MenSCs em resposta ao 

secretoma de tecidos endometriais 

eutópicos e ectópicos, aplicou-se o teste 

de Wilcoxon para amostras pareadas 

(software GraphPad Prism). 

 

RESULTADOS E DISCUSSÕES  

Potencial Migratório das NE-MenSC e 

E-MenSC. As células NE-MenSCs e 

E-MenSCs não diferem quanto ao 

potencial migratório. Não foi observada 

diferença entre o potencial migratório de 

NE-MenSC (n = 8) e E-MenSC (n = 7) (p = 

0,8322) (Figura 3), indicando que a 
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capacidade de migração destas células é 

semelhante em resposta a um estímulo 

comum de meio suplementado com SFB. 

 
Figura 3. Porcentagem de migração celular nos 

grupos NE-MenSC (controle) e E-MenSC 

(endometriose) frente a um estímulo comum. Modelo 

de regressão linear com efeitos aleatórios. Considera-se α 

= 5%, p < 0,05. Valor de p = 0,8322; 1 - β = 0,8. 

 

Tropismo de MenSCs para o Secretoma 

de Tecidos Endometriais Eutópicos e 

Ectópicos. Observou-se indícios de 

tropismo preferencial de MenSCs para o 

secretoma de tecidos endometriais 

ectópicos em relação aos eutópicos. Os 

ensaios preliminares mostram indícios de 

diferenças nas porcentagens de migração 

de MenSCs quando expostas aos 

secretomas de lesões endometrióticas em 

relação aos secretomas de endométrio 

eutópico das mesmas pacientes (Figura 

4). No entanto, devido ao tamanho 

amostral reduzido até o momento (n = 5, 

pareados), não foi possível evidenciar 

diferenças entre os grupos (valor p do 

grupo NE-MenSC = 0,1250; valor p do 

grupo E-MenSC = 0,1875).  

 
Figura 4. Porcentagem de migração celular de 

NE-MenSC e E-MenSC para o secretoma de tecidos 

endometriais eutópicos (sEU) e ectópicos (sEC) (n = 5, 

pareados). Teste de Wilcoxon para amostras pareadas. 

Considera-se α = 5%, p < 0,05. Valor de p do grupo 

NE-MenSC =  0,1250; valor de p do grupo E-MenSC = 

0,1875. 

Com base nas evidências disponíveis, 

este é o primeiro estudo que avaliou o 

tropismo de MenSCs em resposta ao 

secretoma de tecidos endometriais 

eutópicos e ectópicos de mulheres com 

endometriose. Apesar do potencial 

migratório de NE-MenSCs e E-MenSCs 

serem semelhantes, há indícios de um 

tropismo preferencial das MenSCs para 

lesões de endometriose, independente da 

origem das células, sugerindo a 

importância do nicho endometriótico no 

recrutamento de células progenitoras. 

Zhang et al. (2023) demonstraram que o 

potencial migratório de E-MenSCs foi 

maior do que de NE-MenSCs em ensaio 

de cicatrização de feridas (n = 5) (Zhang 

et al., 2023). Esse comportamento pode 

ser atribuído ao aumento de transcritos 

associados à inflamação (IL-1β, IL-6, IL-8 
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e NF-κB) e à migração e invasão celular 

(metaloproteinases de matriz, MMP-2 e 9) 

em E-MenSCs (Sahraei et al., 2022). 

Nesse sentido, a disfunção das MMPs na 

endometriose é bem fundamentada tanto 

a nível de expressão quanto atividade (Ke, 

Ye, Li, & Zhu, 2021), por exemplo, no 

contexto menstrual, observa-se tais 

alterações em células endometriais 

isoladas do fluxo menstrual de mulheres 

com endometriose (Madjid, Ardiansyah, 

Permadi, & Hernowo, 2020). Nosso grupo 

também evidenciou algumas alterações 

moleculares a nível de transcriptoma e 

proteoma (Penariol et al., 2022), como na 

expressão do miR-200b-3p (de Oliveira et 

al., 2022), e sugerimos que estas células 

estão geneticamente programadas para 

uma transição mesenquimal-epitelial 

(MET) acentuada na endometriose. 

Sabe-se que estas transições fenotípicas - 

EMT (transição epitelial-mesenquimal) e 

MET - têm papéis cruciais na 

disseminação metastática (Jolly, Ware, 

Gilja, Somarelli, & Levine, 2017), o que 

reforça a maior capacidade migratória 

associada às E-MenSCs. Com base na 

descrição dessas alterações e na 

escassez de literatura quanto ao potencial 

migratório dessas células, procuramos 

investigar, diferentemente do Zhang et al. 

(2023), o potencial migratório de 

E-MenSCs e NE-MenSCs, utilizando uma 

metodologia que avalia a capacidade das 

células atravessarem uma barreira física 

mediante a um quimioatraente (Justus, 

Leffler, Ruiz-Echevarria, & Yang, 2014). 

Frente a um estímulo comum de SFB, 

nossos resultados indicaram que o 

potencial migratório das MenSCs é 

semelhante, independente da condição 

sadia ou doente. A incongruência entre 

nossos resultados e os de Zhang et al. 

(2023) pode ser atribuída às diferenças 

nos métodos de avaliação adotados. 

Enquanto o ensaio de migração baseado 

em insertos desafia as células em 

suspensão frente a uma barreira física, 

avaliando assim a motilidade das células 

em resposta a um estímulo 

quimioatraente, o ensaio de cicatrização 

de feridas mede a velocidade de 

fechamento da ranhura. Este último, 

apesar de muito utilizado, apresenta 

vieses, como modificações do substrato 

pela raspagem e a simulação do contato 

celular na formação da monocamada, o 

que não acontece de forma natural no 

organismo (Justus et al., 2014). 

A existência de um nicho 

pró-endometriótico com importantes 

mecanismos imunológicos desregulados 

vem sendo cada vez mais consolidado, 

mostrando-se relevante para a 

manutenção e a progressão da 

endometriose, especialmente pela 

secreção e modulação de quimiocinas e 

citocinas pelas lesões endometrióticas 
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(Liang, Wu, Wang, Xie, & Yao, 2019), tal 

como, a quimiocina CXCL12 que tem 

papel no recrutamento de células-tronco 

(Wang, Mamillapalli, Mutlu, Du, & Taylor, 

2015, p. 20). Por outro lado, a alta 

plasticidade é uma característica das 

células-tronco mesenquimais 

multipotentes (MSCs), e diferentes 

condições fisiológicas ou patológicas 

podem induzir alterações que estão 

intimamente relacionadas ao 

microambiente ao qual essas células são 

expostas (Tan, Liu, Dou, & Hou, 2022, p. 

2). Por exemplo, em quadros inflamatórios 

crônicos, as MSCs tendem a adotar um 

fenótipo que intensifica a resposta 

inflamatória, devido à secreção reduzida 

de compostos anti-inflamatórios e a 

produção de citocinas pró-inflamatórias, 

tais como óxido nítrico (NO) e 

indoleamina-2,3-dioxigenase (IDO), e 

CXCL9 e CXCL10, respectivamente (Kim 

& Cho, 2016). Diante disso e do 

questionamento sobre o comportamento 

migratório das MenSCs quando expostas 

ao nicho endometriótico, utilizamos o 

secretoma de tecidos endometriais 

ectópicos como forma de mimetizar o 

contexto no qual essas seriam expostas 

ao serem carreadas pela menstruação 

retrógrada à cavidade peritoneal ou 

recrutadas para os nichos endometrióticos 

via hematogênica. Apenas um estudo, 

com foco terapêutico, avaliou o tropismo 

de eMSCs obtidas de mulheres sadias 

para tecidos endometriais eutópicos e 

ectópicos, revelando migração 

preferencial para células endometrióticas 

(Cheng et al., 2017). Diferentemente, 

nosso estudo avaliou células progenitoras 

derivadas de sangue menstrual de 

mulheres sadias e com endometriose 

frente ao estímulo secretado por tecidos 

endometriais eutópicos e ectópicos de 

uma mesma paciente. Reforçando os 

achados prévios de Cheng et al. (2017), 

nossos dados, embora preliminares, 

indicam uma migração preferencial das 

células progenitoras para o secretoma de 

tecidos endometriais ectópicos, em 

comparação ao secretoma de tecidos 

eutópicos, independentemente da origem 

celular, demonstrando o papel significativo 

do microambiente endometriótico, que 

parece ser mais determinante do que as 

próprias alterações moleculares das 

MenSCs. Diante dessas contribuições, é 

inevitável a associação do microambiente 

com a plasticidade inerente às MenSCs. 

Propõe-se que as lesões endometrióticas 

desempenhem um papel central no 

recrutamento das MenSCs, além de se 

considerar uma nova hipótese de que 

essas células contribuam para a 

manutenção e a progressão das lesões ao 

adicionarem componentes epiteliais 

formadores de tecido endometrial 

ectópico, por meio da transição 
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mesenquimal-epitelial, previamente 

sugerida pelo nosso grupo (de Oliveira et 

al., 2022; Penariol et al., 2022). 

Os pontos fortes do nosso estudo incluem 

(1) o uso de sistemas de migração 

baseados em insertos para a análise da 

migração celular, que mede a capacidade 

migratória das células ao avaliar sua 

motilidade ao ultrapassarem a barreira 

física da membrana do inserto em 

resposta a um quimioatraente, e (2) os 

critérios de elegibilidade restritivos 

adotados para coleta de MenSCs e 

tecidos endometriais, o que, embora 

resulte em um tamanho amostral limitado, 

garante a maior homogeneidades das 

amostras.  

No entanto, este estudo apresenta 

algumas limitações. A principal delas é 

que o desenho experimental aplicado não 

nos permite concluir se a menor 

população de células progenitoras 

descamadas no sangue menstrual de 

mulheres com endometriose é 

consequência direta do tropismo 

preferencial das células residentes do 

endométrio para as lesões. Além disso, o 

secretoma foi composto por tecido de 

pacientes em terapia hormonal (TH). 

Embora saibamos que pacientes tratadas 

cirurgicamente são refratárias à TH, em 

geral (Becker et al., 2022; Giudice, 2010; 

Singh & Suen, 2017), seria ideal incluir 

apenas de pacientes sem TH, pois esta 

pode interferir na fisiologia do endométrio 

(Reis, Petraglia, & Taylor, 2013). Também 

há uma dificuldade de extrapolar os 

resultados para o organismo humano, pois 

o cultivo celular pode alterar ou suavizar 

características do microambiente celular 

original (Bain et al., 2014); no entanto, 

estudos in vitro continuam sendo a 

metodologia mais adequada para as 

pesquisas desta área. 

 

CONCLUSÕES 

O presente projeto demonstrou que a 

migração das MenSCs oriundas de 

mulheres sadias e doentes é semelhante 

frente a um estímulo comum. No entanto, 

adicionar componentes do nicho 

endometriótico é essencial para 

compreendermos o comportamento 

migratório das MenSCs no contexto da 

endometriose. Dessa forma, o tropismo 

preferencial das MenSCs para o 

secretoma das lesões endometrióticas 

destaca a relevância do microambiente, 

que parece ser mais determinante do que 

as alterações celulares nas MenSCs. 
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Resumen 

La inseguridad alimentaria se entiende como la capacidad limitada de acceder a alimentos 

adecuados, inocuos y en formas socialmente aceptables. Aunque su prevalencia mundial es 

alta, aún se desconoce el número exacto de hogares afectados y el grado de severidad. En 

el ámbito universitario se vincula a cambios en las prácticas alimentarias, influidas por factores 

económicos, carga académica y disponibilidad de tiempo. El objetivo fue describir las prácticas 

alimentarias y niveles de inseguridad alimentaria de estudiantes universitarios. La 

investigación tuvo un enfoque cuantitativo de alcance descriptivo, con diseño no experimental, 

corte transversal y retrospectivo. Se aplicó una encuesta a 109 estudiantes de la Facultad de 

Ciencias y Tecnología de la Universidad Nacional de Itapúa, entre los meses de septiembre y 

noviembre del 2024, mediante un cuestionario digital con preguntas cerradas. Los resultados 

mostraron que la mayoría (88,1%) de los estudiantes no presentan restricciones alimentarias 

específicas y que el 64% cocina con regularidad sus propios alimentos, siendo el ahorro 

económico y las preferencias personales las principales motivaciones. Por otro lado, la falta 

de tiempo fue el motivo principal por el cual no preparan sus alimentos. En relación con la 

inseguridad alimentaria, el 64% de los estudiantes experimentó algún grado de inseguridad 

alimentaria durante los últimos 12 meses, siendo el 37% inseguridad alimentaria moderada o 

grave. Los hallazgos permitieron visibilizar un problema del contexto universitario y abrir líneas 

para profundizar en los determinantes sociales, académicos y económicos, a fin de proponer 

acciones que favorezcan entornos alimentarios saludables, accesibles y sostenibles. 

 

Palabras clave: Estudiantes universitarios, alimentación, inseguridad alimentaria. 
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respondió a la intención de explorar un 

grupo estudiantil particularmente expuesto 

a factores que podrían incrementar su 

vulnerabilidad frente a la inseguridad 

alimentaria. El muestreo fue no 

probabilístico intencional (Avedaño, 2020), 

priorizando accesibilidad y 

representatividad disciplinaria. Para la 

recolección de datos se aplicó una encuesta 

estructurada entre los meses de septiembre 

y noviembre de 2024, mediante un 

cuestionario digital en Formulario de Google 

dividido en tres bloques: datos académicos 

y sociodemográficos, condiciones y 

prácticas de alimentación y preguntas de la 

Escala de Experiencia de Inseguridad 

Alimentaria (FIES, por sus siglas en inglés) 

de la FAO que consta de ocho preguntas 

con escala Likert y según sus respuestas 

afirmativas, clasifica la inseguridad 

alimentaria en niveles leve, moderada o 

grave. El cuestionario fue sometido a un 

juicio de expertos por tres docentes con 

conocimiento y experiencia en el diseño de 

instrumentos de recolección de datos, y tras 

revisiones y modificaciones pertinentes fue 

aplicado a una muestra piloto compuesta 

por doce estudiantes que permitió 

comprobar la correcta comprensión de las 

preguntas y la ausencia de ajustes 

adicionales. En relación con los aspectos 

éticos, el cuestionario digital incluyó en su 

primera sección el consentimiento 

informado, mediante el cual los 

participantes autorizaron su participación, 

garantizándose la confidencialidad de los 

datos y su uso exclusivo con fines 

académicos. El procesamiento y 

sistematización de datos se realizó con 

Microsoft Excel y el análisis con el software 

estadístico EPI Info 7.2.5.0., aplicando 

estadística descriptiva para el cálculo de 

porcentajes y frecuencias. 

 

Resultados y Discusión 

Características sociodemográficas y 

académicas 

Se aplicó la encuesta a 109 estudiantes, 

de los cuales el 77% fueron femeninos y el 

23% masculinos, con una edad promedio de 

21 años. En cuanto a las carreras, el 53% 

fue de Ingeniería en Alimentos, 28% 

Ingeniería Ambiental y 18% de Ingeniería en 

Electrónica, con predominancia de 

cursantes del primer y tercer semestre de su 

carrera, tal como se presenta en la Figura 1. 

 
Figura 1. Semestre que cursan los estudiantes 

encuestados 

 

Respecto a la procedencia, el 78% 

proviene de zonas urbanas y el 22% de 

zonas rurales, mayormente del 

Departamento de Itapúa (89%), y de otros 

Departamentos como Misiones (3%), 

Caaguazú (2%), Central (2%), Paraguari 
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Solventados por familiares o 
encargados, Trabajas y cubres tus 
gastos. 

9 

Solventados por familiares o 
encargados, Trabajas y cubres tus 
gastos, Becas que incluyen gastos 
de alimentación. 

1 

Trabajas y cubres tus gastos, Becas 
que incluyen gastos de 
alimentación. 

1 

 

Prácticas de alimentación en el contexto 

universitario 

Con el objetivo de conocer si los 

estudiantes presentan algún requerimiento 

o condiciones especiales de alimentación, 

se obtuvo que el 88,1% no presenta ningún 

régimen de alimentación en particular, sin 

embargo, existen estudiantes con 

intolerancia a la lactosa (4,6%), veganos o 

vegetarianos (1,8%), celiaquía u otras 

alergias alimentarias (0,9%), como se 

detalla en la Tabla 3. 

La frecuencia de las prácticas de 

alimentación se resume en la Tabla 4. Se 

destaca que los estudiantes por lo general 

no se saltan el desayuno, lo cual es similar 

con el 50% de estudiantes universitarios 

que manifiestan tener el hábito de 

desayunar, reportado por Hernández 

Hernández y otros (2020). 

 

Tabla 3. Condición de salud o régimen de 

alimentación en particular 

Condición de salud o alimentación % 

Ninguno 88,1 

Intolerancia a la lactosa 4,6 

Otros (Baja tolerancia a las harinas 

blancas, dieta baja en hidratos de 

carbono, gastritis) 

2,8 

Vegano o vegetariano 1,8 

Alergia Alimentaria 0,9 

Celiaquía, Alergia Alimentaria 0,9 

Intolerancia a la lactosa, Alergia 

Alimentaria 
0,9 

 

 

En cuanto al almuerzo, se evidenció 

coherencia entre un 22% que manifestó 

nunca cocinar sus propias comidas, con un 

23% que almuerza en locales 

gastronómicos de la zona universitaria 

(ubicados en un radio de 200 metros de la 

universidad), como también, el 60% que 

afirmó nunca almorzar en la zona 

universitaria concuerda con el 64% que 

prepara sus propios alimentos con una 

frecuencia de 3 o más veces por semana. 

Tabla 4. Frecuencia de alimentación y 

preparación de las propias comidas. 

Frecuencia 
Realiza el 

desayuno 

Almuerz

a en 

zona 

universit

aria 

Cocina 

sus 

propias 

comidas 

Nunca 25% 60% 22% 

Menos de 3 

veces por 

semana 

10% 17% 14% 

Tres (3) o 

más veces 

por semana 

65% 23% 64% 

 

Estos resultados reflejan similitudes 

entre el porcentaje de estudiantes que 

afirma no preparar nunca sus propios 

alimentos y aquellos que señalan que otras 

personas los preparan, así como entre 

quienes almuerzan tres o más veces por 

semana en la zona universitaria y los que 

compran su comida en locales 

gastronómicos. En conjunto, se observa 
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que cerca del 45% no se encarga de 

organizar y preparar sus propios alimentos. 

Aquellos estudiantes que manifestaron 

preparar con frecuencia sus propias 

comidas fueron consultados por la principal 

motivación que los llevaba a hacerlo, a lo 

que el 50% manifestó que lo hace por 

ahorro económico y un 30% por gustos y 

preferencias personales, mientras que los 

estudiantes que no se encargan de preparar 

sus alimentos indicaron que la razón 

principal era la falta de tiempo (Tabla 5). 

 

Tabla 5. Frecuencia de alimentación y 

preparación de propias comidas 

Principal motivación por la cual cocina sus 

propias comidas 

Ahorro económico 50% 

Sabor y preferencias personales 30% 

Salud y nutrición 17% 

Otros motivos 3% 

Principal razón por la cual no cocina sus 

propias comidas 

Falta de tiempo 62% 

No necesitaba hacerlo 30% 

Falta de habilidades culinarias 5% 

Falta de acceso a ingredientes 3% 

 

Este resultado concuerda con Troncoso 

Pantoja (2011), quien reportó que uno de los 

principales factores que dificulta mantener 

una alimentación saludable durante la 

formación profesional, es la falta de 

disponibilidad de tiempo, condicionando no 

solo la calidad de los alimentos consumidos, 

sino también la selección y adquisición de 

estos. 

Coincidiendo con Oliveros Mencos y 

otros (2022), y Duarte-Cuervo y otros 

(2015), queda reflejada que la carga 

curricular, los horarios de clases extensos, 

la organización de las jornadas académicas, 

factores sensoriales y de recursos 

económicos influyen marcadamente en los 

hábitos y elecciones que realizan los 

estudiantes respecto a su alimentación. 

 

Índices de seguridad alimentaria 

El módulo de la FIES se compone de 8 

preguntas referidas a distintas situaciones 

del hogar del encuestado durante los 

últimos 12 meses, buscando identificar las 

dificultades de acceso a los alimentos 

(CAAGENDA, 2023). 

Los resultados sobre indicadores de 

inseguridad alimentaria (Tabla 6) muestran 

que, según las experiencias de alimentación 

de los estudiantes, existe una situación de 

inseguridad en cuanto a la variedad, calidad 

y cantidad de los alimentos consumidos. En 

particular, el 50% manifestó haber 

consumido poca variedad de alimentos, el 

49% señaló no haber podido acceder a 

alimentos sanos o nutritivos, el 39% 

expresó haberse preocupado por no contar 

con suficientes alimentos y el 36% indicó 

haber comido menos de lo que esperaba. 

 

Tabla 6. Indicadores de inseguridad alimentaria 

durante los últimos 12 meses previos al estudio. 

Indicadores de inseguridad 

alimentaria 

Respuesta

s 

afirmativas 

1. Se haya preocupado por no 

tener suficientes alimentos para 

comer 

39% 

2. No haya podido comer 

alimentos sanos o nutritivos 
49% 
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3. Haya comido poca variedad de 

alimentos 
50% 

4. Haya tenido que saltarse una 

comida 
24% 

5. Haya comido menos de lo que 

pensaba que debía comer 
36% 

6. Su hogar se haya quedado sin 

alimentos 
12% 

7. Haya sentido hambre, pero no 

comió 
29% 

8. Haya dejado de comer durante 

todo un día 
12% 

 

En este contexto, conforme se observa 

en la Tabla 7, el 37% de los estudiantes 

presentan inseguridad alimentaria 

moderada o grave, porcentaje que coincide 

con el de aquellos que se encuentran en 

situación de seguridad alimentaria. 

 

Tabla 7. Índices de seguridad alimentaria 

Respuest

a 

afirmativa 

% Escala 

0 37 
Seguridad 

Alimentaria 

1 a 3 26 
Inseguridad 

alimentaria leve 

4 a 6 32 

Inseguridad 

alimentaria 

moderada 

7 a 8 5 
Inseguridad 

alimentaria grave 

 

La inseguridad alimentaria leve refleja 

incertidumbre sobre el acceso a alimentos, 

aunque generalmente se mantiene una 

ingesta adecuada en cantidad, calidad y 

variedad. En la inseguridad moderada, el 

acceso se ve más comprometido, con 

riesgo de saltarse comidas o quedarse sin 

alimentos ocasionalmente. La inseguridad 

grave indica falta total de alimentos durante 

uno o varios días completos (CAAGENDA, 

2023; FAO, 2011). 

El nivel de inseguridad alimentaria 

identificado es elevado, ya que 64 de cada 

100 estudiantes reportaron algún grado de 

inseguridad alimentaria en sus hogares. De 

manera más específica, 37 de cada 100 se 

encontrarían afectados por una inseguridad 

alimentaria de nivel moderado a grave. 

Estos datos son similares a los reportados 

por el INE (2022) en la Encuesta 

Permanente de Hogares Continua (EPHC) 

de Paraguay, durante el año 2021, donde la 

prevalencia de inseguridad alimentaria en 

los hogares fue significativa. El 24,63% se 

vio afectado por inseguridad alimentaria 

moderada o grave en los últimos 12 meses 

y un 5,31% experimentó inseguridad 

alimentaria grave. A nivel de población total, 

en el mismo periodo, 26 de cada 100 

paraguayos enfrentaron inseguridad 

alimentaria moderada o grave. 

En el contexto universitario, otros 

estudios muestran también resultados 

similares, como los reportados por Zanini y 

otros (2021), quienes encontraron que el 

36,3% de estudiantes de nutrición de la 

Matanza se encontraban en situación de 

seguridad alimentaria, mientras que el 

63,7% padecía situación de inseguridad 

alimentaria, de los cuales un 15% 

correspondió al nivel moderada y 1,3% 

grave. También Eche y Hernández-Herrera 

(2018) encontraron que el 50% de los 

estudiantes universitarios evaluados 

presentaban inseguridad alimentaria, no 

habiendo diferencia significativa entre 

universidades públicas y privadas de Quito, 
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Ecuador. 

Al analizar los niveles de inseguridad 

alimentaria según la procedencia (Tabla 8), 

se encontraron diferencias entre 

estudiantes de zonas rurales y urbanas. 

 

Tabla 8. Índices de seguridad alimentaria según 

la zona de procedencia 

 Rural Urbana 

Seguridad alimentaria 29,1% 36,5% 

Inseguridad alimentaria 
leve 

20,8% 29,4% 

Inseguridad alimentaria 
moderada 

45,8% 29,4% 

Inseguridad alimentaria 
grave 

4,1% 7,7% 

 

Según los datos de la Tabla 8, se 

observa una marcada diferencia entre los 

estudiantes de zonas rurales quienes 

presentaron una mayor proporción de 

inseguridad alimentaria moderada (45,8%) 

en comparación con los de zonas urbanas 

(29,4%). Asimismo, el nivel de seguridad 

alimentaria resulta más elevado en el sector 

urbano (36,5%) que en el rural (29,2%). 

Estos resultados sugieren que la 

procedencia rural podría constituir un factor 

asociado a una mayor vulnerabilidad frente 

a la inseguridad alimentaria. Estos 

hallazgos coinciden con lo reportado por el 

INE (2022), donde los hogares de zonas 

rurales mostraron una prevalencia de 

inseguridad alimentaria moderada-grave 

mayor (28,52%) al de las áreas urbanas 

(22,08). 

En la Tabla 9 se presentan los índices de 

seguridad alimentaria según el género. 

 

 

Tabla 9. Índices de seguridad alimentaria según 

la zona de procedencia 

 Femenino Masculino 

Seguridad alimentaria 34,5% 36% 

Inseguridad alimentaria 
leve 

25% 36% 

Inseguridad alimentaria 
moderada 

35,7% 24% 

Inseguridad alimentaria 
grave 

4,7% 4% 

En cuanto al género, la seguridad 

alimentaria se mantuvo en proporciones 

muy similares entre el masculino (36%) y el 

femenino (34,5%), mientras que, la principal 

diferencia se observó en la inseguridad 

alimentaria moderada, que fue más alta en 

las mujeres (35,7%) que en los hombres 

(24%). Si bien estos resultados muestran 

que los índices de inseguridad alimentaria 

fueron similares entre géneros, podrían 

existir diferencias en la forma en que ésta 

afecta a los estudiantes. 

Finalmente, tanto por procedencia como 

por género, los índices de inseguridad 

alimentaria grave se situaron alrededor del 

4%, cifra cercana a la reportada por el INE 

(2022), que indicó un 5,31% de hogares 

paraguayos en esta situación. Esto implica 

que, en dichos hogares, al menos un 

integrante tuvo que reducir la cantidad de 

alimentos consumidos o incluso pasar un 

día completo sin comer debido a la falta de 

dinero u otros recursos para acceder a los 

alimentos. 

 

Conclusiones 

El estudio permitió evidenciar que las 

prácticas alimentarias de los estudiantes 

universitarios están condicionadas por 

factores como la carga horaria académica, 
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los recursos económicos y la disponibilidad 

de tiempo, y que podrían relacionarse con la 

alta prevalencia de niveles de inseguridad 

alimentaria, dejando a la vista una 

problemática importante que podría tener 

consecuencias en la salud física, mental e 

incluso el rendimiento académico de los 

estudiantes. 

Los resultados obtenidos aportan 

evidencia empírica desde un enfoque local, 

que permite dimensionar una realidad poco 

explorada en el ámbito académico 

paraguayo. La utilización de la Escala de 

Experiencia de Inseguridad Alimentaria 

(FIES) en contextos universitarios 

representa un aporte metodológico de valor, 

al adaptar un instrumento 

internacionalmente validado a una 

población específica y vulnerable. A partir 

de esta base, se recomienda extender el 

estudio a todas las carreras de la 

universidad e incorporar un enfoque 

cualitativo que permita explorar las 

experiencias de los estudiantes y analizar 

de manera más detallada los factores 

relacionados con la inseguridad alimentaria. 

En este sentido, el presente estudio 

constituye un recurso relevante para futuras 

investigaciones y una llamada de atención a 

instituciones educativas y gubernamentales 

sobre la necesidad de incorporar la 

seguridad alimentaria como parte del 

bienestar integral estudiantil. 

 

Referencias Bibliográficas 

Avendaño, F. (2020). Animarse a la Tesis. 

Homo Sapiens Ediciones. ISBN 978-

987-771-059-5 

CAAGENDA, C. C. A. de A. 2030. (2023). 

Inseguridad Alimentaria en Asturias. 

Universidad de Oviedo. 

Duarte-Cuervo, C. Y., Ramos-Caballero, D. 

M., Latorre-Guapo, Á. C., & González-

Robayo, P. N. (2015). Factores 

relacionados con las prácticas 

alimentarias de estudiantes de tres 

universidades de Bogotá, Colombia. 

Revista de Salud Pública, 17(6), 925-

937. 

https://doi.org/10.15446/rsap.v17n6.383

68 

Eche, D., & Hernández-Herrera, M. (2018). 

Studying food security among students: 

A comparative case study between 

public and private universities in Quito-

Ecuador. Nutricion Hospitalaria, 35(6), 

1372-1378. 

https://doi.org/10.20960/nh.1919 

FAO - Proyecto Food Facility Honduras. 

(2011). Seguridad Alimentaria y 

Nutricional. Conceptos Básicos. En FAO 

- Proyecto Food Facility Honduras. 

https://doi.org/10.2307/j.ctv18dvt8h 

FAO, O. de las N. U. para la A. y la A. 

(2025). Portal de Datos de los 

Indicadores ODS. 

https://www.fao.org/sustainable-

development-goals-data-

portal/data/indicators/212-prevalence-

of-moderate-or-severe-food-insecurity-

in-the-population-based-on-the-food-

insecurity-experience-scale/en 





 
 
 

39.- Saúde Humana 
 

Política Habitacional para Pessoas Idosas: a moradia como determinante social da 

saúde e do bem-estar na velhice 

Autor: Rodrigues, Maria Fernanda Colela; mariafcr@estudante.ufscar.br 

Co-autor(es): Olaia, Leticia Felice; Campos, Lucas Bueno de; E. Brito, Maria Aparecida 

Pereira 

Orientador/a: Monteiro, Luzia Cristina Antoniossi; E-mail: cristinam@ufscar.br 

Centro de Ciências Biológicas e da Saúde- CCBS, Universidade Federal de São Carlos- 

UFSCar. 

 

Resumo 

Diante do envelhecimento populacional e da ampliação dos direitos fundamentais da pessoa 

idosa, a moradia adequada se destaca como determinante social da saúde. Ambientes 

seguros, acessíveis e afetivamente significativos favorecem a autonomia e a capacidade 

funcional. Este estudo analisou a relação entre capacidade funcional e percepção de 

moradia adequada entre pessoas idosas residentes no Programa Vila Dignidade, em 

Araraquara/SP, política habitacional voltada para pessoas com 60 anos ou mais, 

independentes, em situação de vulnerabilidade social e vínculos familiares enfraquecidos. A 

pesquisa adotou abordagem quanti-qualitativa, com aplicação do Questionário de Avaliação 

Funcional Multidimensional Brasileiro (BOMFAQ) adaptado e entrevistas semiestruturadas. 

Para os dados qualitativos, utilizou-se a análise de conteúdo de Bardin; para os 

quantitativos, estatística descritiva simples. Participaram nove moradores, majoritariamente 

mulheres com mais de 70 anos. Os dados revelam perfis diversos e múltiplas necessidades. 

Segundo o score do BOMFAQ, 11% não apresentaram comprometimento, 78% mostraram 

comprometimento leve e 11% moderado em Atividades de Vida Diária, revelando fragilidade 

funcional, apesar do critério de entrada exigir independência. Também foram relatadas 

deficiências estruturais nas unidades, como infiltrações, pisos danificados e reformas 

estruturais pendentes. Ainda assim, a percepção da moradia foi positiva, relacionada à 

segurança, conforto, vínculos com a vizinhança e sentimento de pertencimento. Os achados 

reforçam a importância de políticas públicas intersetoriais que articulem habitação, saúde e 

suporte comunitário, promovendo o envelhecimento com dignidade e bem-estar. 

 

Palavras-chave: envelhecimento digno, determinante social da saúde, política habitacional 
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Introdução 

 

O envelhecimento populacional é 

um fenômeno crescente em vários países. 

No Brasil, segundo o Instituto Brasileiro de 

Geografia e Estatística, em 2022 havia 

22,2 milhões de pessoas com 65 anos ou 

mais (10,9% da população) e 32,1 milhões 

com 60 anos ou mais (15,6%) (IBGE, 

2023). 

 

Os determinantes que contribuíram 

para a transição demográfica e facilitaram 

o aumento da expectativa de vida são os 

fluxos migratórios para os centros 

urbanos, avanços tecnocientíficos e a 

redução das taxas de fecundidade e 

mortalidade, que podem ser 

compreendidos como um conjunto de 

eventos de mudanças na estrutura social 

(Camargos & Gonzaga, 2015; Mrejen et 

al., 2023). 

O aumento da população idosa 

impõe desafios às cidades brasileiras, 

especialmente em setores como moradia. 

Nesse cenário, destaca-se o Estatuto da 

Pessoa Idosa (EPI), que garante direitos 

fundamentais e estabelece a 

responsabilidade compartilhada entre a 

família, sociedade e poder público de 

assegurar vida, dignidade, respeito e 

convivência comunitária (Brasil, 2003; 

Rodrigues, 2018). 

O art. 37 do EPI  assegura o direito 

à moradia digna, seja no âmbito familiar, 

individual ou institucional, reforçando a 

prioridade de políticas públicas e recursos 

destinados à proteção dessa população 

(Brasil, 2003). 

A Constituição Federal de 1988 

também garante a dignidade da pessoa 

humana, determinando atenção especial 

às pessoas idosas em situação de 

vulnerabilidade. O seu art. 6º inclui a 

moradia como direito social, exigindo 

políticas públicas que compreendam a 

habitação não apenas como abrigo, mas 

como espaço que assegure saúde, 

bem-estar, infraestrutura, localização 

adequada e conforto ambiental (Brasil, 

1988; Miguel, 2021; Lantimant, 2024). 

Nesse sentido, a Gerontologia 

Ambiental busca otimizar a relação entre 

pessoas idosas e seu entorno 

socioespacial, promovendo ajustes físicos 

e psicossociais que favoreçam uma 

convivência mais harmônica (Batistoni, 

2014; Samarzic et al., 2020). 

No envelhecimento, ocorrem 

mudanças que podem reduzir funções 

cognitivas e dificultar a adaptação da 

pessoa idosa ao ambiente, 

comprometendo sua permanência na 

comunidade, mesmo diante do desejo de 

continuar nela. Diante disso, o conceito de 

aging in place defende o envelhecer em 

casa, preservando laços afetivos e rotinas, 
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mas alterações sociais ou físicas no 

entorno podem fragilizar essa 

permanência (Lecovich, 2014; Samarzic et 

al., 2020; Vala, 2021). 

A presença de barreiras no 

ambiente construído dificulta a circulação 

segura e o uso dos espaços, 

comprometendo a realização de 

atividades diárias. Para favorecer o 

envelhecimento no domicílio, torna-se 

necessário adaptar a moradia com 

modificações internas e externas que 

ampliem a acessibilidade e reduzam 

riscos, como o de quedas (Statut, 2014; 

Tissot & Vergara, 2023). 

Um ambiente equilibrado facilita a 

realização das tarefas cotidianas da 

população idosa, uma vez que o espaço 

influencia diretamente seu 

comportamento. O ajuste ao ambiente 

reflete o esforço de compatibilizar 

limitações e capacidades com as 

condições físicas do local de moradia 

(Tissot & Vergara, 2023). 

A idade avançada não implica 

necessariamente em dependência, pois 

envelhecer com saúde envolve, 

sobretudo, a manutenção da capacidade 

funcional. Esta decorre da interação entre 

a capacidade intrínseca, que se 

caracteriza pelo conjunto de habilidades 

físicas e mentais influenciadas pelo 

ambiente, além das condições 

socioespaciais (WHO, 2003; OMS, 2015). 

A Organização Mundial da Saúde 

entende a funcionalidade de forma ampla, 

incluindo atividades, relações e interações 

ambientais. Assim, o ambiente pode atuar 

tanto como facilitador quanto como 

barreira, tornando essencial a criação de 

espaços que promovam um 

envelhecimento seguro e ativo (WHO, 

2003; OMS, 2015). 

A capacidade funcional é um 

importante indicador de saúde para a 

pessoa idosa, refletindo sua habilidade de 

realizar tarefas diárias simples e 

complexas de forma independente. Sua 

avaliação ocorre por meio das Atividades 

Básicas de Vida Diária (ABVDs), como 

alimentar-se e vestir-se, e das Atividades 

Instrumentais de Vida Diária (AIVDs), que 

demandam maior esforço físico e 

cognitivo, como realizar compras, utilizar 

transporte ou comunicar-se (Lawton & 

Brody, 1969; Del Duca et al., 2009; Cabral 

et al., 2021; Mrejen et al., 2023). 

Nessa perspectiva, o Relatório 

Mundial de Envelhecimento e Saúde 

define envelhecimento saudável como o 

desenvolvimento e a manutenção da 

capacidade funcional, promovendo 

bem-estar na idade avançada. Tornar esse 

processo eficaz envolve fortalecer a 

capacidade intrínseca e apoiar a 

realização das atividades diárias, mesmo 

com funcionalidade reduzida (OMS, 2015). 
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Em 2015, a Organização das 

Nações Unidas lançou a Agenda 2030, 

incluindo o Objetivo de Desenvolvimento 

Sustentável (ODS) 11 “Cidades e 

comunidades sustentáveis”, que visa criar 

espaços urbanos inclusivos, seguros e 

resilientes. O planejamento municipal 

deve garantir habitação adequada, 

transporte seguro, urbanização 

sustentável e acesso universal, com 

atenção especial a grupos vulneráveis, 

como de pessoas idosas (ONU, 2015). 

Alinhada a essa iniciativa, a 

Década do Envelhecimento Saudável 

(2021–2030), promovida pela Organização 

Pan-Americana de Saúde, busca melhorar 

a qualidade de vida das pessoas idosas 

por meio do envelhecimento ativo e da 

valorização da capacidade funcional. A 

iniciativa promove saúde, dignidade, 

independência e participação social, 

fortalecendo políticas públicas, ambientes 

inclusivos e sistemas de saúde adequados 

(OPAS, 2020). 

Embora haja avanços legais, nem 

toda legislação assegura efetivamente os 

direitos e a dignidade da população idosa. 

É dever do Poder Público criar e manter 

programas e políticas que promovam 

saúde, proteção e envelhecimento digno, 

garantindo acesso aos direitos 

fundamentais. Os instrumentos de 

proteção devem ser constantemente 

monitorados e aprimorados para 

assegurar a dignidade desse grupo (Bruno 

& Silva, 2024). 

No Brasil, entre 1988 e 2019, 

diminuiu a proporção de domicílios sem 

pessoas idosas, enquanto cresceu o 

número de residências e condomínios 

com pessoas de 60 anos ou mais, 

incluindo aqueles exclusivamente 

ocupados por esse segmento etário 

(Mrejen et al., 2023). 

Monteiro (2012) destaca que, 

apesar do direito constitucional à moradia 

e das leis específicas, as cidades 

enfrentam o desafio de atender ao 

crescente número de pessoas idosas que 

vivem sozinhas e desejam permanecer 

ativamente em suas casas. 

As razões para esse grupo etário 

morarem sozinhos incluem preservar 

autonomia, manter vida social e se 

proteger de abusos. Assim, a moradia 

deve oferecer segurança, participação 

social e promoção da independência 

(Brasil, 1988; 2003; OMS, 2005; 

Perseguino, Horta & Ribeiro, 2017). 

Com essa demanda, a Secretaria 

Municipal de Habitação de São Paulo, em 

parceria com a Companhia de 

Desenvolvimento Habitacional Urbano 

(CDHU), implementou o Programa Vida 

Longa, construindo condomínios 

exclusivos para pessoas com 60 anos ou 

mais, independentes nas atividades 
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diárias e de baixa renda (São Paulo, 

2010). 

O programa oferece moradias 

assistidas em pequenas vilas, projetadas 

segundo os princípios do Desenho 

Universal (D.U), que garante a máxima 

acessibilidade e funcionalidade para 

todos, com ou sem deficiência, durante 

todas as fases da vida (São Paulo, 2010; 

Delaqua, 2013; Yan et al., 2014; Faria et 

al., 2016). 

O D.U está alinhado à Política 

Nacional do Idoso (Lei nº 8.842/94) e ao E 

Pessoa Idosa, que também exigem a 

eliminação de barreiras arquitetônicas e 

urbanísticas para garantir acessibilidade 

aos maiores de 60 anos (Brasil, 1994; 

2003).  

Apesar da existência de políticas 

habitacionais voltadas a esse público, é 

fundamental avaliar de que maneira a 

estrutura física e social desses programas 

contribui para a manutenção da 

capacidade funcional e para o acesso a 

moradias adequadas, considerando a 

qualidade de vida dos beneficiários, e não 

apenas o número de unidades 

construídas. 

Objetivo 

 

Analisar se as condições de 

moradia em um condomínio do programa 

Vida Longa refletem na capacidade 

funcional dos moradores. 

 

Materiais e Métodos 

 

​ O estudo adotou uma abordagem 

transversal, exploratória e descritiva, 

fundamentada em um método de 

investigação quanti-qualitativo. 

​  

​ O local do estudo foi o Vida Longa 

“Chafik Haddad” em Araraquara-SP,  

inaugurado em 2015 e composto por 20 

casas ajustadas de acordo com os 

princípios do D. U. 

 

O Programa Vila Dignidade, 

instituído pelo decreto n° 54.285, de 29 de 

abril de 2009, foi reformulado pelo decreto 

n° 64.509, de 01 de outubro de 2019, 

passando a denominar-se programa Vida 

Longa, com maior foco em integração 

social. Porém devido ao vínculo afetivo 

dos  moradores que estão desde a 

inauguração na unidade de 

Araraquara-SP, o programa ainda é 

referido como “Vila Dignidade” pelas 

pessoas idosas (Brasil, 2009; 2019). 

 

Para a coleta de dados, foi 

utilizado o Questionário de Avaliação 

Funcional Multidimensional Brazilian 

OARS (BOMFAQ), com 15 perguntas 

fechadas sobre atividades básicas (AVDs) 

e instrumentais de vida diária (AIVDs). A 

soma das respostas nas categorias 
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"pouca" e "muita" dificuldade indica o nível 

de restrição funcional, sendo que 

pontuações mais altas refletem maior 

comprometimento (Blay et al., 1988; 

Moraes et al., 2015). 

Para o estudo, o instrumento 

BOMFAQ foi adaptado com perguntas 

adicionais para avaliar a relação entre 

capacidade funcional e condições 

habitacionais. 

Além disso, utilizou-se uma 

entrevista semiestruturada, cuja primeira 

parte teve como objetivo coletar 

informações socioeconômicas dos 

participantes. Em um segundo momento, 

foram aplicadas quatro perguntas abertas 

para investigar as percepções dos 

moradores sobre o conceito de moradia 

adequada, contemplando a satisfação e 

os fatores que influenciam essa 

percepção, bem como identificar se houve 

melhorias em relação à residência anterior 

e à localização do condomínio. 

Para os dados quantitativos, foi 

utilizada a análise estatística descritiva 

simples, já para tratar os achados 

qualitativos, foi realizada a análise de 

conteúdo (Bardin, 2016). 

 

Resultados e Discussão 

 

Das 20 casas do programa, 13 

estavam ocupadas por um morador cada. 

Foram entrevistadas nove pessoas idosas, 

o que corresponde a 69% do total de 

beneficiários. 

 

Destas, 78% (n=7) se identificavam 

como do gênero feminino, e 22% (n=2) 

como do gênero masculino. Quanto à 

faixa etária, observam-se tanto pessoas 

idosas mais jovens quanto longevas. A 

maioria possui entre 71 e 80 anos (67%), 

seguida das faixas de 60 a 70 anos (22%) 

e acima de 81 anos (11%). 

No que diz respeito ao tempo de 

residência no condomínio, 78% (n=7) dos 

moradores estão no programa entre cinco 

a nove anos (desde sua inauguração), um 

deles há quatro anos e o outro há menos 

de um ano, sendo o mais recente. As 

informações podem ser visualizadas na 

tabela a seguir. 

 
Tabela 1. Dados socioeconômicos dos moradores 

do Vida Longa de Araraquara/SP 

 

 

 

 

 

 

Com relação ao perfil da 

capacidade funcional dos moradores, com 
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base nos resultados do instrumento 

BOMFAQ, 11% (n=1) apontou nenhum 

tipo de comprometimento na realização 

das Atividades de Vida Diária (AVDs), no 

entanto, 78% (n=7) apresentaram 

comprometimento leve e 11% (n=1) 

comprometimento moderado, conforme o 

gráfico 1. 

 

 

 

 

 

 

 
Gráfico 1. Nível de comprometimento funcional para 

realização de atividades cotidianas de acordo com o 

BOMFAQ 

 

Entre as ABVDs, “cortar as unhas 

dos pés” representou a maior dificuldade: 

45% dos moradores relataram limitação 

na execução da tarefa, enquanto 33% 

optaram por não realizá-la, contando com 

o apoio de familiares ou profissionais. 

Outras atividades, como “deitar e levantar 

da cama”, “comer” e “ir ao banheiro a 

tempo”, foram mencionadas como difíceis 

por apenas 11% dos residentes, 

relacionadas a condições de saúde e não 

à estrutura física da moradia. As demais 

ABVDs não apresentaram dificuldades 

significativas, conforme demonstrado no 

gráfico 2 a seguir. 

 

 

 

 

 

Gráfico 2. Nível de dificuldade na realização de 

Atividades Básicas de Vida Diária - ABVDs 

 

Em relação às AIVDs, a atividade 

mais difícil foi "subir um lance de escadas" 

(33%; n=3), seguida por não realização da 

tarefa (22%; n=2), devido a medo de 

quedas ou limitações de saúde. "Andar 

perto de casa" e "fazer compras" também 

apresentaram 22% (n=2) de dificuldade, 

associadas a obstáculos nas calçadas, 

uso de bengala e esforço ao carregar 

compras, sendo mencionadas alternativas 

como entrega no condomínio ou auxílio de 

terceiros. 

 

A atividade menos realizada foi 

"limpar a casa" (33%; n=3), justificada pelo 

apoio de familiares ou contratação de 

serviços, enquanto "medicar-se" e "sair de 

condução" não geraram relatos de 

dificuldade pelos residentes. Essas 

informações podem ser visualizadas no 

gráfico 3.  
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Gráfico 3. Nível de dificuldade na realização de 

Atividades Instrumentais de Vida Diária - AIVDs 

 

Os resultados indicam que a maior 

dificuldade dos moradores do Vida Longa 

esteve na realização das AIVDs, 

mostrando que, embora relativamente 

independentes nas tarefas de 

autocuidado, não possuíam autonomia 

plena para atividades mais complexas que 

favorecem inclusão e participação social.  

 

Para analisar a relação entre a 

capacidade funcional e o ambiente 

construído do programa, 11 das 15 

atividades do instrumento foram ajustadas 

com novas questões, enquanto quatro 

tarefas (vestir-se, medicar-se, pentear os 

cabelos e comer) permaneceram 

inalteradas, por demandarem mínima ou 

nenhuma interação com o espaço 

doméstico ou o entorno. 

 

Nas demais atividades do 

BOMFAQ, foram incluídas perguntas com 

três objetivos: aprofundar a análise do 

desempenho em tarefas específicas, 

direcionar questionamentos apenas aos 

entrevistados que relatassem dificuldades 

e investigar os motivos que levariam à não 

realização de certas atividades, caso 

assim fosse indicado pelos beneficiários. 

Nas questões complementares, os 

principais fatores associados às respostas 

referem-se às condições de acessibilidade 

e às barreiras enfrentadas pelos 

moradores, especialmente nas atividades 

de “tomar banho”, “andar perto de casa” e 

“sair de condução”. Na atividade “tomar 

banho”, 89% (n=8) dos participantes 

consideraram o banheiro adequado, 

enquanto a única resposta negativa foi 

justificada pelo piso irregular. 

Para “andar perto de casa”, 55% 

(n=5) não relataram problemas de 

acessibilidade, mas 45% (n=4) apontaram 

irregularidades e obstáculos nas calçadas 

e ruas próximas ao condomínio. 

Quanto à atividade “sair de 

condução”, 67% (n=6) não enfrentaram 

dificuldades, enquanto 33% (n=3) 

relataram problemas como tontura, dores 

no joelho ou limitações para entrar nos 

meios de transporte devido a fraturas.  

Na tarefa “subir um lance de 

escada”, 33% (n=3) dos idosos relataram 

dificuldade, sendo 22% (n=2) por 

problemas de saúde, como desgaste no 

joelho e falta de ar, e 11% (n=1) por falta 

de acessibilidade, devido a degraus altos 

e histórico de quedas. Na atividade “fazer 

compras”, 22% (n=2) apontaram 
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dificuldade apenas em carregar as 

sacolas, utilizando apoio social dos filhos 

ou pedem para o mercado entregar via 

telefone. 

Quanto à atividade “cortar as 

unhas dos pés”, 22% (n=2) relataram 

conseguir realizá-la com dificuldade, 

devido a limitações de movimento ou 

dificuldade para se abaixar decorrentes de 

cirurgias prévias, enquanto outros 22% 

atribuíram a dificuldade à falta de 

acessibilidade no espaço físico. 

As atividades que algumas 

pessoas idosas não realizam incluem 

“subir um lance de escada”, “cortar as 

unhas dos pés”, “preparar refeições” e 

“fazer a limpeza da casa”. Na tarefa “subir 

um lance de escadas”, 22% (n=2) não a 

realizam, um por recomendação médica 

após cateterismo e outro por medo de 

quedas anteriores. 

Quanto a “cortar as unhas dos 

pés”, 45% (n=4) não executam a 

atividade, devido a problemas de saúde, 

como limitação para se curvar ou visão 

reduzida, ou por escolha própria, contando 

com ajuda de terceiros ou serviços 

profissionais. Já na tarefa “preparar 

refeições”, apenas um residente relatou 

não realizar, por não saber cozinhar. 

Na tarefa “fazer a limpeza da 

casa”, 22% (n=2) dos moradores não 

realizam sozinhos, um por limitações de 

saúde após cirurgia no baço e outro por 

escolha pessoal, contando em ambos os 

casos com ajuda de filhos(as) ou 

profissional contratado. 

A análise dos dados apresentados 

em relação à capacidade funcional indica 

que, embora o condomínio exija 

independência para admissão, várias 

pessoas idosas ainda apresentam 

dificuldades na execução das Atividades 

Básicas e Instrumentais de Vida Diária, 

além de que tanto fatores de saúde 

quanto barreiras ambientais influenciam a 

execução das atividades mais complexas 

do cotidiano. 

Para compreender a percepção 

dos moradores do Vida Longa sobre a 

moradia, aplicou-se entrevista 

semiestruturada com quatro questões, 

cujos relatos foram analisados 

qualitativamente. As categorias foram 

elaboradas com base nas classificações 

utilizadas nos trabalhos de conclusão de 

curso de Olaia (2020) e Grezele (2022). 

Com o objetivo de aprofundar a 

compreensão das palavras-chave 

extraídas das entrevistas e tornar a 

análise mais precisa, foram incluídas as 

categorias “autonomia” e “pertencimento”. 

Essa decisão ocorreu porque alguns 

relatos iam além do bem-estar na 

moradia, abordando também a 

capacidade de tomar decisões de forma 
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independente e o estabelecimento de 

vínculos com o local.  

Além disso, foram incorporados 

conceitos da literatura para abranger 

todos os aspectos das respostas. A 

categoria “suporte social” foi ajustada para 

“rede de suporte social”, por ser mais 

abrangente e representar melhor os 

diferentes tipos de apoio recebidos pelos 

moradores do condomínio, conforme 

apresentado no quadro abaixo. 

Quadro 1. Classificação de conceitos a partir da 

análise da frequência 

 

Ao serem questionados sobre o 

que entendem por moradia adequada, os 

moradores destacaram com maior 

frequência as categorias “condições de 

habitabilidade” e “bem-estar”, ambas 

mencionadas nove vezes nos relatos 

analisados. 

Em “bem-estar”, destacaram 

termos como “paz”, “sossego” e “lugar 

ideal para morar”; já em “condições de 

habitabilidade”, citaram elementos como 

“crochê para cama”, ”piso antiderrapante”, 

“barras de apoio”, “limpeza da caixa 

d’água”, além de “eletrodomésticos e 

mobílias novas”.  

Em seguida, destacou-se o 

aspecto da “posse”, associado à “casa 

própria e bens”. Por fim, surgiram as 

categorias “autonomia” e “rede de suporte 

social”, cada uma com apenas uma 

menção, abordando ideias de liberdade 

para tomar decisões, como “fazer comida”, 

“sair e chegar”, e de convivência, 

expressa no “bom relacionamento”, entre 

os moradores. 

Na segunda questão, quando 

indagados se consideravam suas 

moradias adequadas, oito moradores 

(89%) responderam positivamente e 

apenas um (11%) respondeu 

negativamente. As justificativas permitiram 

agrupar novamente as respostas em 

categorias que explicam essa percepção. 

A maioria dos relatos remeteu ao 

“bem-estar”, com falas como “gosto da 

moradia” e “está tudo bem como está”. 

Outras respostas destacaram a “estrutura 

10 
 



 
 
 

de produtos e serviços”, exemplificada 

pela proximidade da igreja, e houve ainda 

uma menção às “condições de 

habitabilidade”, relacionada ao piso 

antiderrapante. 

Vale destacar que duas pessoas 

que consideram sua moradia adequada 

mencionaram aspectos negativos  

relacionados às “condições de 

habitabilidade", citando problemas como 

“pisos do banheiro inadequados”, 

“problemas hidráulicos”, “falta de 

segurança” e “medo da rodovia”.  

Entre os moradores que não 

consideram sua moradia adequada, 

também prevaleceram relatos sobre 

“condições de habitabilidade", com 

menções a “muitos obstáculos, rampas e 

escadas”, “infiltrações”, “piso soltando” e 

“entrada de água em algumas casas 

durante a chuva”. 

É válido destacar que a única 

pessoa que não considera sua moradia 

adequada também reconheceu aspectos 

positivos, como “a casa é ideal” e 

“tamanho bom para cuidar”. Isso mostra 

que, mesmo diante de problemas e da 

necessidade de melhorias, a moradia 

ainda atende a certas necessidades 

subjetivas.  

De modo geral, a análise evidencia 

que a maioria dos moradores alcança uma 

sensação de bem-estar em suas 

moradias. No entanto, permanecem 

presentes apontamentos relevantes sobre 

as condições de habitabilidade, que 

impactam diretamente a percepção sobre 

a adequação desses espaços. 

Na terceira questão, sobre 

melhorias na realização das atividades 

cotidianas em comparação às moradias 

anteriores, nove moradores (89%) 

afirmaram ter sentido avanços, enquanto 

apenas um (11%) relatou não perceber 

mudanças.  

Entre os relatos de melhorias, 

quatro menções foram associadas à “rede 

de suporte social”; três à categoria 

“bem-estar”, como no depoimento “estava 

em sofrimento, hoje sinto que estou no 

céu”; duas à “autonomia”, exemplificada 

por “faço o que é preciso com meu 

dinheiro”; e outras às categorias 

“condições de habitabilidade” (moradia 

menor), “economicidade” e 

“pertencimento” (aqui me sinto bem). 

Na quarta questão, referente à 

localização do condomínio, observou-se 

unanimidade nas respostas: todos os 

moradores expressaram satisfação, 

mencionando categorias como 

“bem-estar”, “estrutura de produtos e 

serviços”, “economicidade” e “rede de 

suporte social”. 

Dois entrevistados relataram 

aspectos negativos do bairro, destacando 
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problemas de segurança relacionados a 

invasões e furtos, além da distância do 

centro e de serviços essenciais. 

Apesar da satisfação com a 

localização, outros dois moradores 

manifestaram interesse em mudar: um 

para o bairro onde cresceu, buscando 

pertencimento, e outro para uma região 

com melhor oferta de serviços e comércio. 

A composição sociodemográfica 

dos moradores do Vida Longa mostra 

predominância de mulheres, o que se 

relaciona ao fenômeno da feminização da 

velhice. Esse fenômeno não ocorre 

apenas pelo número de mulheres que 

envelhecem ser maior em comparação 

aos homens, mas também por fatores 

sociais e de estilo de vida. Entre eles 

estão a maior busca por cuidados e 

serviços de saúde, que contribuem para o 

aumento da expectativa de vida feminina 

(Cepellos, 2021). 

Apesar do critério de vínculos 

familiares fragilizados para ingresso no 

Vida Longa, muitos moradores relataram 

receber apoio de familiares, 

especialmente filhos, nas atividades 

instrumentais de vida diária (AIVD). Esse 

suporte familiar contribui para a saúde, 

resiliência e engajamento social das 

pessoas idosas (Galicoli, Lopes & Rabelo, 

2012; Maximiano-Barreto et al., 2019). 

Por outro lado, a fragilização dos 

laços familiares, combinada a 

discriminação e conflitos intergeracionais, 

leva muitas pessoas idosas a buscar 

alternativas de moradia mais adequadas 

às suas necessidades, o que é 

preocupante considerando que grande 

parte desse grupo possui recursos 

financeiros limitados (Bestetti, 2014). 

A análise da capacidade funcional 

indica que, embora a entrada no 

condomínio exija independência, muitas 

pessoas idosas apresentam dificuldades 

em atividades básicas de vida diária e, 

especialmente, nas instrumentais, devido 

às altas demandas cognitivas, físicas e à 

interação com o ambiente externo, como 

compras, finanças e transporte (OMS, 

2005; Santos et al., 2013; Neri, 2014). 

Portanto, torna-se fundamental 

identificar precocemente o perfil funcional 

e o nível de comprometimento dos 

moradores, muitos dos quais apresentam 

limitações leves ou moderadas. A criação 

de ambientes adequados, aliada a ações 

de promoção do envelhecimento ativo, é 

essencial para a manutenção da 

capacidade funcional (OMS, 2005; Santos 

et al., 2013; Neri, 2014). 

Manter a capacidade funcional 

ajuda a prevenir dependências e 

desfechos negativos, como quedas, 

internações e óbitos. Entretanto, 
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observa-se a ausência de intervenções 

sistematizadas para casos de declínio 

funcional na política (Moraes, 2012).  

Além disso, é necessário 

considerar que a população é 

majoritariamente feminina, e alterações 

funcionais como comprometimento do 

equilíbrio, lentidão da marcha e redução 

da força muscular são mais frequentes 

nesse grupo, elevando o risco de quedas 

e outros desfechos negativos (Ribeiro & 

Neri, 2012). 

O estudo da percepção da moradia 

está ligado ao bem-estar dos moradores. 

Por isso, o projeto arquitetônico deve 

considerar não apenas os elementos 

físicos, mas também os aspectos 

subjetivos, favorecendo protagonismo, 

participação ativa e adaptações ao 

envelhecimento (Bestetti, 2014). 

Os relatos das pessoas idosas 

mostram que sua satisfação vai além do 

ambiente físico, abrangendo fatores 

sociais, bem-estar, autonomia e 

pertencimento, que juntos contribuem para 

uma experiência mais completa na 

moradia (Rioux, 2005; Macedo et al., 

2008). 

Os dados indicam a necessidade 

de enfrentar desafios ligados ao 

envelhecimento e às mudanças físicas, 

promovendo adaptações que aumentem a 

satisfação com a vida. Um ambiente 

percebido como satisfatório favorece 

relações sociais, autonomia, vivências 

religiosas, sensação de tranquilidade, 

segurança e privacidade (Macedo et al., 

2008). 

A maioria dos moradores relata 

satisfação com a localização do 

condomínio, destacando segurança, 

privacidade e acesso a serviços, o que 

impacta positivamente sua qualidade de 

vida (Esperidião et al., 2024). 

Esses achados reforçam que o 

planejamento habitacional deve considerar 

preferências individuais, normas sociais, 

fatores culturais, estética, funcionalidade, 

segurança e condições econômicas. Um 

equilíbrio entre a pessoa idosa e o 

ambiente físico facilita a realização das 

atividades diárias e influencia 

positivamente seu comportamento e 

envelhecimento (Tissot & Vergara, 2023). 

Conclusões 

 

O envelhecimento populacional no 

Brasil cresce significativamente com a 

queda das taxas de fecundidade e 

mortalidade, exigindo que as cidades se 

adaptem para garantir condições de vida 

dignas à população idosa, especialmente 

no acesso à moradia. 

 

​ O Estatuto da Pessoa Idosa e a 

Constituição Federal de 1988 reforçam o 
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direito à moradia digna, essencial para 

cidadania e bem-estar, exigindo políticas 

públicas inclusivas, sustentáveis e 

alinhadas às necessidades do 

envelhecimento. 

 

​ O Programa Vida Longa, no estado 

de São Paulo, representa um avanço ao 

oferecer moradias baseadas no Desenho 

Universal para pessoas idosas em 

vulnerabilidade. Porém, é fundamental 

avaliar como essas unidades impactam a 

qualidade de vida, autonomia e 

funcionalidade dos moradores.  

 

​ Os relatos evidenciam perfis e 

necessidades diversas, relacionadas à 

saúde, mobilidade, interação social, 

reformas pendentes e suporte familiar. 

Para os entrevistados, uma moradia 

adequada deve assegurar habitabilidade, 

economicidade, direito de posse, 

infraestrutura apropriada e suporte social, 

favorecendo autonomia e senso de 

pertencimento. Entretanto, o programa 

não contempla intervenções específicas 

para moradores com limitações funcionais, 

nem estabelece critérios de saída, o que 

dificulta a adaptação daqueles que 

apresentam algum declínio. 

Os resultados evidenciam a 

necessidade de aprofundar estudos 

gerontológicos e de promover ações 

intersetoriais que possibilitem um olhar 

holístico sobre a moradia, de modo a 

garantir dignidade, inclusão, autonomia e 

independência funcional às pessoas 

idosas. 
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RESUMEN 

El virus chikungunya (CHIKV) es un virus reemergente de rápida propagación que se 

transmite de mosquitos a humanos. La aparición de variantes epidémicas se ha 

asociado a cambios en el genoma viral, como la duplicación de secuencias repetidas 

en la región 3' no traducida (UTR). De hecho, los bloques de secuencias repetidas 

parecen favorecer la recombinación de ARN, proporcionando al virus una capacidad 

única para cambiar continuamente la arquitectura del 3'UTR durante el cambio de 

hospedador. En este trabajo, aportamos datos experimentales sobre la evolución 

poblacional del CHIKV en los diferentes hospedadores y nuevos hallazgos sobre las 

estrategias que el virus adopta para la adaptación a los hospedadores. Identificamos 

secuencias específicas y elementos estructurales en el 3’UTR que favorecen la 

recombinación por cambio de molde durante la síntesis del genoma viral por la 

polimerasa viral. Este mecanismo genera una colección de variantes virales con 

distinto número de bloques de secuencias repetida, que componen la población viral. 
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Por mutagénesis dirigida generamos virus recombinantes conteniendo cambios en 

los elementos identificados y demostramos que generan poblaciones más 

homogéneas, al no ocurrir la recombinación por cambio de molde. En conjunto, 

nuestros datos proporcionan nuevas pruebas experimentales que indican que la 

recombinación de ARN puede actuar como un mecanismo de reparación de ácidos 

nucleicos para añadir secuencias repetidas que se asocian a un alto fitness viral en 

el mosquito durante la replicación del virus chikungunya. 

 

Palabras clave: chikungunya, recombinación, estructuras de ARN 

 

 

INTRODUCCIÓN 

Los virus de ARN existen como 

poblaciones genéticamente diversas. 

La diversidad viral es el resultado tanto 

de la incorporación de mutaciones 

puntuales como del rearreglo del 

genoma por recombinación del ARN 

(Domingo & Holland, 1997; Simon-

Loriere & Holmes, 2011). Aunque la 

recombinación de ARN ha sido 

documentada en muchas familias de 

ARN-virus, es un “arma de doble filo”. 

Por un lado, es beneficiosa para el 

virus, ya que facilita la adaptación a 

entornos desfavorables mediante la 

creación de combinaciones genéticas 

novedosas (Wang et al., 2022; Xiao et 

al., 2016). Además, puede expandir el 

espectro de hospedador y el tropismo 

celular (Forrester et al., 2012; Lam et 

al., 2020), generar variantes virulentas 

(Ang et al., 2021; Joffret et al., 2021; 

Mandary & Poh, 2018), promover el 

escape del virus a la protección 

vacunal (Minor et al., 1986) y facilitar la 

evasión de los mecanismos de defensa 

del hospedador (Aguado et al., 2018). 

Por otro lado, la recombinación de 

ARN puede tener consecuencias 

adversas para el virus, ya que 

distorsiona parte de las regiones 

genómicas favorables generando 

combinaciones deletéreas (De Aguiar 

et al., 2015; Petterson et al., 2016). 

Generalmente, la tasa de 

recombinación se optimiza para 

mantener un equilibrio entre los 

efectos beneficiosos y perjudiciales, 

aumentando así la adaptabilidad del 
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virus. 

La recombinación por cambio de 

molde es el mecanismo de 

recombinación de ARN más 

ampliamente aceptado. Este proceso 

implica la disociación de la ARN-

polimerasa dependiente de ARN 

(RdRp) junto con la cadena naciente 

de ARN, y su reasociación en una 

molécula de ARN homóloga. En 

muchos virus, la recombinación no 

ocurre al azar, sino que suele haber 

regiones definidas del genoma que la 

favorecen (Bali et al., 2021; Yu et al., 

2020).. El chikungunya (CHIKV) es un 

virus reemergente transmitido a los 

humanos por mosquitos infectados 

(Fredericks & Fernandez-Sesma, 

2015; Weaver, 2014). Es responsable 

de brotes de la enfermedad en África y 

Asia, y más recientemente en Europa y 

América (Lanciotti & Valadere, 2014). 

La propagación del CHIKV a las 

Américas ha provocado millones de 

infecciones desde que se detectó por 

primera vez en la isla caribeña de 

Saint Martin en octubre de 2013. Los 

linajes reemergentes del CHIKV 

presentan mutaciones fijas en las 

secuencias codificantes y grandes 

variaciones en su 3'UTR (Chen et al., 

2021; Stapleford et al., 2016; 

Tsetsarkin et al., 2007). En particular, el 

3'UTR del CHIKV contiene secuencias 

cortas repetidas, llamadas repeticiones 

directas (DRs), que varían en número 

de copias entre linajes virales (Pfeffer 

et al., 1998). 

Inspirados por el hecho de que las 

secuencias repetidas podrían 

favorecer la recombinación de ARN, 

hemos investigado la composición del 

3'UTR del CHIKV en poblaciones 

adaptadas a células de cultivo 

(Filomatori et al., 2019) y demostramos 

que la recombinación genómica ocurre 

con alta frecuencia al final del genoma 

viral, generando un espectro de 

variantes viables y no viables con 

diferente número de copias de DRs en 

su 3'UTR. 

Los arbovirus, como el CHIKV, han 

desarrollado estrategias para 

interactuar estrechamente con 

hospedadores mamíferos y artrópodos. 

Estos virus suelen contener genomas 

plásticos que cambian continuamente 

durante el cambio de hospedador, lo 

que les proporciona adaptabilidad 

(Villordo et al., 2015). Es importante 

destacar que el 3'UTR del CHIKV está 

sometido a presiones opuestas de 
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selección en mamíferos y mosquitos 

(Chen et al., 2013; Morley et al., 2018; 

Stapleford et al., 2016). Mientras que 

las DRs son prescindibles en células 

de mamífero, potencian la replicación 

viral en células de mosquito (Filomatori 

et al., 2019). En consecuencia, en 

células de mamífero se generan y se 

seleccionan positivamente variantes 

virales recombinantes con menos 

copias de las DRs, que son 

seleccionadas negativamente cuando 

el virus se replica en mosquitos. 

Basándonos en estos resultados, 

hemos propuesto un modelo para 

explicar la función del 3'UTR durante 

el cambio de hospedador, en el que la 

recombinación genómica actúa junto 

con la selección natural para dar forma 

a la composición de la población viral, 

permitiendo al CHIKV cruzar 

eficientemente las barreras entre 

especies (Filomatori et al., 2019). 

Aunque las pruebas disponibles hasta 

la fecha sugieren que el 3'UTR es un 

determinante importante de la aptitud 

viral y el potencial epidémico, aún no 

se han determinado las fuerzas que 

impulsan su evolución. ¿Cuáles son 

las señales moleculares que 

promueven la recombinación del ARN 

en el 3'UTR del CHIKV? ¿Cómo actúa 

in vivo la recombinación del ARN para 

mejorar la aptitud de las variantes 

defectuosas del CHIKV? 

 

OBJETIVOS 

(i) Investigar la relación entre la 

organización del 3'UTR de CHIKV y 

la recombinación de ARN, tanto in 

vitro como in vivo. 

(ii) Definir los sitios del ARN viral más 

proclives a experimentar 

recombinación de ARN e identificar 

en ellos, patrones conservados de 

ARN. 

(iii) Demostrar experimentalmente el 

papel de estos motivos de ARN 

durante el proceso de 

recombinación. 

 

MATERIALES Y MÉTODOS 

CHIKV recombinantes 

Para facilitar la construcción de virus 

mutantes, se diseñó un cassette que 

comprende el 3’UTR en el clon 

infeccioso de CHIKV (cepa Caribe, 

CHIKV Cbn), entre los sitios de 

reconocimiento de las enzimas de 

restricción SacI y NotI (Filomatori et 
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al., 2019). Introdujimos las 

mutaciones deseadas por PCRs de 

ensamblaje y reemplazamos la 

secuencia wild type (WT) por la 

secuencia mutante, mediante clonado 

con enzimas de restricción. 

En el caso de la construcción de 

Mut(1+2), introdujimos un sitio único 

de restricción BamHI río abajo de las 

copias DR(1+2). A continuación, 

amplificamos un fragmento no 

relacionado, compuesto por un 60% de 

GC y lo reemplazamos por el 

fragmento SacI-BamHI de CHIKV-Cbn. 

Las construcciones de ADN 

recombinante se linealizaron mediante 

digestión con NotI y se utilizaron como 

moldes para la transcripción in vitro 

con la polimerasa SP6 en presencia de 

cap m7G(5')ppp(5')G, utilizando el kit 

mMessage Machine (Thermo Fisher). 

Los ARNs transcritos se cuantificaron 

espectroscópicamente y su integridad 

se verificó mediante electroforesis en 

geles de agarosa. 

 

Células y transfecciones virales 

Las células de mamífero BHK-21 

(derivadas de riñón de hámster 

Mesocricetus auratus, ATCC, CCL-10) 

se cultivaron a 37°C en medio alfa 

MEM (Gibco) bajo una atmósfera de 

5% CO2 suplementado con 10% de 

suero fetal bovino (FBS, Gibco) y 1% 

de penicilina- estreptomicina (Gibco). 

Las células de mosquito C6/36 (Aedes 

albopictus, ATCC, CRL-1660) se 

cultivaron a 28°C en medio Leibovitz 

L-15 (Gibco) suplementado con 10% 

de FBS, 10% de triptosa fosfato 

(Britania) y 1% de penicilina-

estreptomicina y anfotericina B 

(Gibco). 

Para las transfecciones de ARN, 

cultivamos las líneas celulares en 

placas de 24 pocillos hasta una 

confluencia del 60- 70% y la 

transfectamos los ARNs utilizando 

Lipofectamina 2000 (Invitrogen), según 

las instrucciones del fabricante. 

Los stocks virales se obtuvieron del 

sobrenadante de cultivo luego de la 

transfección de 500 ng de ARN viral 

transcrito in vitro. 

 

Adaptación al hospedador 

Transfectamos los ARNs WT y 

mutantes transcritos in vitro en células 

BHK-21 y a los dos días, 

cosechamos los stocks virales. Con 
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ellos, realizamos una segunda 

infección en las mismas líneas 

celulares usando una MOI de 0,5. A 

continuación, extrajimos los ARNs del 

virus a partir de los sobrenadantes de 

los cultivos con TRIzol (Invitrogen) y 

los utilizamos como molde en 

reacciones de RT-PCR con el primer 

115 (5'-

TTTTTTTTTTTTTTTTTTTGAAATAT-3', 

complementario a la cola poli(A) más 

los 7 últimos nucleótidos del genoma 

de CHIKV). Las PCRs se realizaron 

con el oligonucleótido reverso 115 y el 

oligonucleótido sentido 116 (5'- 

CTAATCGTGGTGCTATGC-3', 

complementario de la última porción 

de la región codificante del genoma 

viral). Ligamos los productos de la 

reacción en el vector pCR2.1-TOPO 

(Invitrogen) y luego, transformamos los 

plásmidos en bacterias XL1-Blue. 

Realizamos dos experimentos 

independientes y en cada uno 

analizamos 20 clones para cada virus. 

Para estimar la longitud de los 3'UTRs 

de variantes virales individuales, 

resolvimos el producto de la 

amplificación por PCR 115-116 en 

geles de agarosa al 1,5%. Los clones 

plasmídicos individuales 

correspondientes a los virus 

recombinantes se secuenciaron por el 

método Sanger. Para introducir el 

3'UTR de las variantes recombinantes 

seleccionadas en el clon infeccioso, 

realizamos reacciones de PCR 

utilizando el 3'UTR clonado como 

molde y utilizamos el producto para 

reemplazar la secuencia WT en el clon 

infeccioso. 

 

Cría de mosquitos 

Utilizamos colonias de laboratorio de 

mosquitos Aedes albopictus (19ª 

generación; recolectados 

originalmente en Phu Hoa, provincia 

de Binh Duong, Vietnam). Las 

condiciones del insectario para el 

mantenimiento de los mosquitos 

fueron 28°C, 70% de humedad relativa 

y un ciclo de 12 horas de luz y 12 

horas de oscuridad. Los adultos se 

mantuvieron con acceso permanente a 

una solución de sacarosa al 10%. A las 

hembras adultas se les ofreció sangre 

comercial de conejo (BCL, Boisset-

Saint-Priest, Francia) dos veces por 

semana a través de un sistema de 

alimentación por membrana (Hemotek 

Ltd.). 
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Infecciones de mosquitos 

Los ensayos de infección se llevaron a 

cabo en un laboratorio de bioseguridad 

de nivel 3 (BSL-3) con hembras de 7 a 

10 días de edad, a las que se privó de 

alimento 24 horas antes de la infección. 

Se ofreció a los mosquitos sangre 

infectada durante 30 minutos a través 

de un sistema de alimentación por 

membrana (Hemotek Ltd.) a 37°C. La 

sangre utilizada como alimento 

consistió en eritrocitos humanos 

lavados y resuspendidos en buffer 

fosfato salino, los cuales se infectaron 

con un caldo viral prediluido 

suplementado con 10 mM de ATP 

(Sigma-Aldrich). El caldo viral se 

prediluyó en medio Leibovitz L-15 con 

un 0,1% de bicarbonato sódico (Gibco) 

para conseguir un título infeccioso de 

1 x 106 a 1 x 107 unidades formadoras 

de focos. Tras la ingesta de sangre, se 

seleccionaron las hembras y se 

incubaron a 28°C con una humedad 

relativa del 70% y un ciclo de 12 horas 

de luz/12 horas de oscuridad, con 

acceso permanente a un 10% de 

sacarosa. En diferentes momentos 

post-infección, los mosquitos se 

homogeneizaron en microtubos que 

contenían perlas de acero (5 mm de 

diámetro) y 300 µl de DMEM 

suplementado con 2% de FBS 

utilizando el equipo TissueLyser II 

(Qiagen) a 30 sacudidas/s durante 2 

min. Los homogeneizados se 

clarificaron por centrifugación y se 

almacenaron a 80°C hasta su 

procesamiento. Para analizar el 3'UTR 

del CHIKV en las poblaciones virales, 

los ARN extraídos con TRIzol se 

utilizaron para reacciones de 

transcripción inversa con el 

oligonucleótido reverso 115 y, a 

continuación, para reacciones de PCR 

con los oligonucleótidos 115 y 116. La 

longitud de los 3'UTR virales 

individuales se estimó resolviendo el 

producto de la amplificación por PCR 

115-116 en geles de agarosa al 1,5%. 

Los clones plasmídicos individuales 

correspondientes a los virus 

recombinantes se secuenciaron por el 

método Sanger. 

 

Sangre humana y declaración ética 

La sangre humana utilizada para 

alimentar a los mosquitos se obtuvo de 

donantes voluntarios sanos. El 

reclutamiento de donantes se organizó 
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mediante la evaluación de 

investigadores locales a partir de la 

historia clínica, los resultados de 

laboratorio y los exámenes clínicos. 

Las muestras biológicas se 

suministraron mediante la participación 

de voluntarios sanos en la plataforma 

de biobancos ICAReB (BB-0033-

00062/plataforma ICAReB/Institut 

Pasteur, París/BBMRI 

AO203/[BIORESOURCE]) del Institut 

Pasteur a los protocolos CoSImmGen 

y Diagmicoll que han sido aprobados 

por el Comité Ético Francés (CPP) Ile-

de-France I. El protocolo Diagmicoll 

fue declarado al Ministerio de 

Investigación francés con la referencia: 

DC 2008-68 COL 1. 

 

Alineamientos de secuencias, 

identificación de puntos de ruptura y 

análisis estructural 

Alineamos las secuencias de 3'UTR de 

CHIKV utilizando el programa 

ClustalW2. Para predecir la estructura 

secundaria de ARN usamos el 

software RNAalifold. Basándonos en 

los alineamientos del 3'UTR, 

identificamos los puntos de ruptura 

para la recombinación del ARN. Los 

modelos termodinámicos de estructura 

de ARN restringidos con la reactividad 

de SHAPE se realizaron con el 

programa RNAstructure (versión 6.4, 

Mathews lab) considerando las 

secuencias consenso del 3'UTR y los 

valores de reactividad SHAPE 

obtenidos por (Madden et al., 2020). 

Se realizaron plots del contenido de 

AU en función de la posición 

nucleotídica en el genoma del CHIKV, 

calculado como (A + U)/(A + U + G + 

C) * 100% utilizando el programa 

Biologicscorp. Las duplicaciones 

internas se identificaron con el 

programa Vector Builder y se 

representaron mediante diagramas de 

puntos de secuencia. 

 

RESULTADOS 

Evolución in vitro del virus salvaje y 

de las mutantes con deleciones en el 

3'UTR en células de mamífero 

Para investigar el papel de las DRs en 

la adaptación del CHIKV al 

hospedador, utilizamos las cepas 

derivadas de Asia que llegaron a las 

Américas en 2013, las cuales contienen 

3'UTRs largos con tres copias de 

DR(1+2) y dos copias de DR3 (Fig 

1A). Realizamos experimentos de 
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La recombinación de ARN se 

produce a través de puntos de 

ruptura en el 3'UTR del CHIKV 

Con el objetivo de identificar las 

secuencias y/o estructuras que guían 

la recombinación de ARN en el 3'UTR 

de CHIKV, analizamos el 3'UTR de las 

variantes virales den las poblaciones 

adaptadas a mamíferos y mosquitos 

(Fig 1 y Fig 2). Alineamos los 3'UTRs 

de las variantes virales con el 3'UTR 

parental y examinamos las secuencias 

que flanquean las deleciones. Tras el 

análisis riguroso de estas secuencias, 

identificamos patrones de ARN 

conservados en los puntos de ruptura. 

El primer patrón consistió en regiones 

ricas en adenina/uracilo en todas las 

combinaciones posibles (UAUA, AAUA, 

AAUU, AAAA, AAAU, AUAA y 

AUAU). 

Analizando el contenido de AU del 

3’UTR notamos que en los puntos de 

ruptura había un aumento de la 

cantidad de estos nucleótidos (Fig 3). 

Otras variantes virales no tenían 

secuencias ricas en AU repetidas en 

los puntos de ruptura sino secuencias 

de nucleótidos complementarios, como 

la AGGG/CCCU.  
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realizamos dos pasajes virales 

sucesivos y analizamos el 3'UTRs en 

la población P2 (Fig 4C). La población 

derivada del virus WT contenía un 

65% de nuevas variantes virales, 

mientras que la población derivada de 

la Mut(1+2) sólo contenía un 2% de 

nuevas variantes virales. Este 

resultado indica que la evolución del 

3'UTR está restringida en el virus 

mutante, a pesar de que tiene SLYs 

intactos. A continuación, investigamos 

el papel de las estructuras SLYs. Para 

ello, introdujimos mutaciones 

puntuales que alteraban rompían los 

apareamientos en el tallo de la primer 

o segunda copia del SLY 

(respectivamente, Mut SLYa y Mut 

SLYb). Tras dos pasajes en células 

BHK-21, observamos que las variantes 

virales recombinantes representaban 

el 15% y el 10% en las poblaciones 

derivadas de Mut SLYa y Mut SLYb, 

respectivamente. Para demostrar que 

la función del SLY depende de la 

estructura y no de las secuencias de 

nucleótidos que forman el tallo basal, 

diseñamos una mutante viral adicional 

con SLYs intactos pero distinta 

secuencia de nucleótidos (RecSLYb). 

Sorprendentemente, la abundancia de 

las variantes virales recombinantes en 

la población Rec SLYb fue del 80%, 

comparable a la población WT. En 

conjunto, nuestros resultados indican 

que existen múltiples motivos de ARN 

que favorecen el cambio de molde en 

el 3'UTR del CHIKV, como las 

secuencias ricas en AU y las 

estructuras estables de ARN. La 

eliminación de alguno de estos 

motivos resulta en poblaciones virales 

mucho menos diversas que la WT.
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En síntesis, nuestros hallazgos 

proporcionan una nueva perspectiva 

para entender la base molecular de la 

recombinación de ARN como un 

mecanismo clave que modula la 

evolución del CHIKV y la adaptación al 

hospedador. 

 

DISCUSIÓN 

Este trabajo describe la dinámica in 

vitro del 3’UTR de CHIKV en células 

de mamíferos y la dinámica in vivo en 

cepas de mosquitos de laboratorio. 

Descubrimos que el 3'UTR del 

genoma de CHIKV tiene una 

arquitectura adaptable al hospedador. 

Para mantener un adecuado fitness 

viral en vertebrados y en el mosquito, 

pierde o incorpora copias de 

secuencias repetidas o DRs a medida 

que el virus cambia de hospedador. 

Esto es posible gracias a mecanismos 

de recombinación de ARN, los cuales 

permiten construir 3'UTRs funcionales 

en ambos hospedadores. Aunque se 

ha observado que en el 3’UTR 

mamíferos y mosquitos ejercen 

presiones opuestas de selección 

durante las infecciones in vitro (Morley 

et al., 2018; Stapleford et al., 2016) 

como in vivo (Ander et al., 2024; 

Merwaiss et al., 2021), se requieren 

nuevos estudios para dilucidar el papel 

preciso que cumplen estas secuencias 

en cada hospedador. 

Para distintos virus de ARN, se han 

estudiado los puntos de ruptura de 

recombinación. y, en concordancia 

con nuestras observaciones, se 

identificaron cerca de regiones ricas en 

AU (Nagy & Bujarski, 1997) y de 

estructuras tipo horquillas (Da Silva 

Couto et al., 2022; Nagy et al., 1999). 

Esto sugiere que estos elementos de 

ARN guían la recombinación viral en 

distintos entornos. Una explicación 

plausible de la abundancia de AUs 

cerca de los puntos de ruptura se basa 

en el hecho de que la interacción ARN-

ARN entre la cadena naciente y el 

molde es más débil cuando se 

mantiene por hibridación A/U, lo que 

favorecería la disociación de la RdRp. 

A su vez, los elementos estructurales 

del ARN podrían favorecer la 

recombinación del ARN inhibiendo la 

procesividad de la RdRp sobre el 

molde de ARN. Puesto que de 

acuerdo a nuestros experimentos de 

mutagénesis, la diversidad de las 

poblaciones virales depende tanto de 
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las repeticiones de secuencia como de 

las estructuras SLY, es probable que 

ambos elementos de ARN deban 

actuar en conjunto para asegurar 

frecuencias adecuadas de 

recombinación en el 3'UTR de CHIKV. 

Descubrir los mecanismos de 

recombinación del ARN puede ayudar 

a comprender la evolución del virus y 

la aparición de linajes epidémicos. En 

este sentido, nuestros experimentos 

de adaptación utilizando mutantes con 

deleciones en el 3’UTR sugieren una 

clara asociación entre la organización 

del 3'UTR de CHIKV y el espectro de 

variantes en las poblaciones virales 

(Fig 1). Teniendo en cuenta que las 

epidemias actuales de CHIKV están 

causadas por cepas virales que 

difieren sustancialmente en su 

organización del 3'UTR, es probable 

que los virus epidémicos también 

varíen en su potencial evolutivo. Por 

ejemplo, el CHIKV- Cbn pierde copias 

de DR durante la adaptación a células 

de mamíferos, pero conserva su 

3'UTR en aislamientos naturales, 

probablemente debido a los requisitos 

para la replicación viral en mosquitos. 

A diferencia del 3'UTR del CHIKV-Cbn, 

el 3'UTR del CHIKV 

responsable de la epidemia de 2005-

2006 en la isla de La Reunión, que 

pertenece al linaje del Océano Índico 

(IOL), sólo lleva dos copias de 

DR(1+2) y una copia de DR3. 

Hemos observado previamente que el 

3'UTR de este linaje es mucho más 

estable en cultivo celular que el 3'UTR 

del CHIKV-Cbn (Filomatori et al., 

2019), apoyando nuestra hipótesis 

sobre la relevancia de las copias de 

DRs durante la evolución viral. 

Existen evidencias de que además de 

estar modulada por elementos de 

ARN, la recombinación de ARN está 

influenciada por la fidelidad de la RdRp 

(Korboukh et al., 2014; Poirier et al., 

2016) y una combinación de factores 

ambientales y del hospedador (Jaag & 

Nagy, 2010; Prasanth et al., 2015). Sin 

embargo, se desconoce cómo la 

interacción entre los factores virales y 

los del hospedador impulsa la 

evolución de CHIKV. Identificar las 

contribuciones virales y del huésped 

para la recombinación del ARN puede 

ayudar a modular la tasa de 

recombinación con diferentes 

objetivos. Por un lado, actualmente se 

están desarrollando virus deficientes 

en su capacidad de recombinación 
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