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Resumo 

Este estudo teve como objetivo avaliar, por meio da ultrassonografia, as variações na 

espessura da gordura corporal dorsal, do coxim digital e da sola em vacas Girolando durante 

o período de transição. Foram avaliadas 21 vacas (5 primíparas e 16 multíparas), com idades 

entre 2 e 9 anos, criadas em sistema semi-intensivo em Goiânia (GO). As mensurações 

ultrassonográficas foram realizadas com aparelho portátil Sonoscape® e transdutor linear de 

6,0 a 7,0 MHz em cinco momentos: 30 dias antes da data provável do parto e aos 7, 30, 60 e 

90 dias pós-parto. A produção mensal de leite foi registrada no sistema Smartmilk®. A análise 

estatística foi conduzida no software R, com ANOVA e teste de Tukey para variáveis 

paramétricas (p<0,05), e o teste de Shapiro-Wilk para normalidade. Observou-se redução 

significativa (p<0,05) na espessura da gordura corporal dorsal ao longo do período avaliado, 

passando de 1,62 cm (30 dias pré-parto) para 1,46 cm (7 dias pós-parto) e 0,85 cm (90 dias 

pós-parto). A espessura do coxim digital no dígito lateral do membro pélvico direito aumentou 

significativamente (p<0,05) entre 7 dias (0,64 cm) e 90 dias pós-parto (0,75 cm). Já a 

espessura da sola variou significativamente (p<0,05) nos dígitos do membro pélvico esquerdo 

e no dígito medial do membro pélvico direito entre os momentos pré-parto e 60 dias pós-parto. 

 

Palavras-chave: bovinos leiteiros, claudicação, afecções podais, lesões de ruptura de 

estojo córneo 
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passam pelo pedilúvio e recebem o 

concentrado no curral de alimentação, que 

também apresenta piso de cimento, antes 

de retornarem ao piquete. 

O pedilúvio da fazenda (Figura 2) 

fica localizado após a saída da sala de 

ordenha e contém soluções sanitizantes 

(formol a 5% intercalada semanalmente 

com hipoclorito de sódio 3%) diluídos em 

200 L de água. A limpeza do pedilúvio e a 

troca da solução sanitizante é realizada a 

cada 48 horas. 

 

FIGURA 2 – Pedilúvio da Fazenda Escola da Escola 

de Veterinária e Zootecnia da Universidade Federal 

de Goiás. 

Fonte: Arquivo pessoal. 

 

Comitê de Ética no Uso de Animais 

O projeto está cadastrado no Comitê de 

Ética no Uso de Animais da 

Universidade Federal de Goiás (CEUA- 

UFG) com registro número 006/20. 

 

Grupos Experimentais 

Para a realização do experimento 

foram utilizados 5 vacas primíparas e 16 

vacas multíparas, da raça Girolando com 

dois a nove anos de idade. 

 

Momentos e parâmetros de avaliação 

Os momentos de avaliação foram 

30 dias antes da data prevista para o parto, 

e quatro momento após parto: 7, 30, 60 e 

90 dias. 

A informações referentes aos dias 

em lactação (DEL), data do parto e a 

produção média mensal de leite foram 

obtidos do programa de gerenciamento da 

fazenda (Smartmilk®). 

Os seguintes parâmetros foram 

avaliados em todos os momentos: 

espessura da gordura corporal dorsal 

(EGCD) e espessura do coxim digital 

(ECD) e da sola do casco (ES). Além disso, 

foi realizada dosagem sanguínea de Beta- 

hidroxibutirato (BHB). 

Os animais no momento 30 dias 

antes da data prevista para o parto foram 

submetidos ao casqueamento funcional 

nos animais saudáveis e terapêutico nos 

animais que apresentaram afecções 

podais utilizando o método Holandês 

(GARGANO, 2020). 



 
 

 
 

  

Ultrassonografia da espessura da 

gordura corporal dorsal (EGCD) 

A medição ultrassonográfica da 

espessura de gordura corporal dorsal foi 

realizada com um aparelho de ultrassom 

portátil da marca Sonoscape® com um 

transdutor linear da mesma marca em uma 

frequência de 6,0 a 7,0 MHz. 

Para a realização do procedimento 

os animais foram colocados em um tronco 

de contenção em posição quadrupedal. O 

local da ultrassonografia foi limpo e o 

contato do transdutor com a pele no animal 

foi realizado usando gel condutor, não 

sendo necessário a tricotomia. 

A técnica utilizada para a 

mensuração da espessura de gordura 

corporal foi a mesma utilizada por 

Newsome et al. (2017) e Schröder et al. 

(2006). O transdutor foi posicionado 

verticalmente a uma linha imaginária entre 

a tuberosidade ilíaca e a tuberosidade 

isquiática (Figura 3). O aparelho foi 

posicionado de maneira leve e 

perpendicular à posição anatômica da 

gordura e músculo, evitando a compressão 

dos tecidos e, consequente, distorção da 

imagem. Para fins comparativos, o ECC foi 

realizado do lado esquerdo em todas as 

avaliações. 

 

FIGURA 3 – Marcação realizada entre a 

tuberosidade ilíaca e isquiática para a realização da 

mensuração da espessura da gordura corporal 

dorsal (em branco). Ponto de apoio da probe para a 

mensuração da espessura da gordura corporal 

dorsal (em vermelho). 

Fonte: Arquivo pessoal. 

 

 

FIGURA 4 – Imagem ultrassonográfica que 

demonstra a espessura da gordura corporal dorsal. 

A seta marca o local de medição para a EGCD. 

Fonte: Arquivo pessoal. 

 

Mensuração Ultrassonográfica da 

Espessura do Coxim Digital e Sola 

Os animais foram contidos em um 

tronco de casqueamento de bovinos, 

mantidos em posição quadrupedal e o 



 
 

 
 

  

membro pélvico a ser avaliado foi contido 

com uma cinta de couro na região do 

metatarso e estendido caudalmente. 

Para a avaliação ultrassonográfica 

visando a medição da espessura do coxim 

digital e da sola utilizou-se um aparelho de 

ultrassom portátil da marca Sonoscape® 

com um transdutor linear da mesma marca 

em uma frequência de 6,0 a 7,0 MHz, o 

acoplamento da probe no casco foi 

realizada com gel condutor de ultrassom. 

A medida ultrassonográfica da 

espessura do coxim digital (ECD) foi 

realizada em um ponto definido (aspecto 

caudal da terceira falange) conforme 

descrito por Kofler et al. (1999) (Figura 5).  

 

FIGURA 5 – Local para a mensuração 

ultrassonográfica do coxim digital e da sola. 

Fonte: Arquivo pessoal. 

A determinação da ECD foi 

realizada no ponto que é considerado o 

local típico de úlcera de sola no aspecto 

plantar-axial da superfície da sola. A 

medida foi realizada entre a margem 

interna da sola até a borda distal do osso 

no tubérculo flexor da terceira falange, 

correspondendo à espessura do coxim 

digital. 

A medição da espessura da sola foi 

realizada no mesmo ponto e perpendicular 

à mensuração de ECD, sendo da 

superfície da sola até a borda externa do 

coxim digital (Figura 6). As medições foram 

realizadas nos quatro dígitos dos membros 

pélvicos. 

 
 

 

FIGURA 6 – Local de medição da espessura do 

coxim digital (linha vermelha) e da espessura da 

sola (linha amarela). T – Tubérculo da terceira 

falange; OS – Osso sesamóide distal; P3 – Terceira 

falange; ES – Espessura da sola; TDP – Tendão 

flexor digital profundo. 

Fonte: Arquivo pessoal. 

 

 



 
 

 
 

  

Análise Estatística 

Para análise estatística, foi utilizado 

o software R (R Core Team, 2019). As 

análises estatísticas foram realizadas 

utilizando análise de variância (ANOVA) e 

o teste de Tukey para comparar as médias 

dos diferentes tratamentos nos mesmos 

animais em diferentes estágios da 

lactação. 

O nível de probabilidade 

considerado será 0,05. O teste de Shapiro- 

Wilk foi utilizado para atestar a 

normalidade dos dados, e em caso se um 

resultado <0,05 foi realizado o teste de 

Friedman. 

 

Resultados 

Na avaliação da produção média 

mensal de leite (Tabela 1) houve diferença 

significativa (p<0,05) entre os momentos 

30 (17,06 L) e 60 dias pós-parto (20,65 L). 

 

TABELA 1 – Resultados encontrados nos quatro momentos de avaliação para valores de 

produção média diária de leite. 
 

TRATAMENTO 
 

VARIÁVEL 30PRE 7POS 30POS 60POS 90POS P-Valor¹ 

LEITE (kg)  17,06b 17,06b 20,65a 19,25ab 0,00 
1 – Valor de P no Teste de Friedman; LEITE – Produção média diária de leite. 

 

 

Na EGCD (Tabela 2) ocorreu 

redução da mensuração e com diferença 

significativa (p<0.05) entre os momentos 

pré-parto (1,62 cm) e 60 dias pós-parto 

(0,69 cm). 

Na mensuração da ECD não houve 

diferença significativa (p>0,05) em todos os 

membros e dígitos nas avaliações antes e 

depois do parto (Tabela 2). 

Nos valores da espessura da sola 

no MPEDL não houve diferença 

significativa (p>0,05) nos momentos de 

avaliação. A espessura da sola no MPEDM 

teve diferença significativa (p<0,05) entre 

os momento pré-parto (0,60 cm) e 60 dias 

pós-parto (0,46 cm) com uma redução 

quando comparado estes momentos. 

Na avaliação da espessura da sola 

no MPDDL e MPDDM não houve diferença 

significativa (p<0,05) nos diferentes 

momentos 



 
 

 
 

  

TABELA 2 –Avaliações de espessura de gordura corporal dorsal, da espessura do coxim 

digital e da espessura da sola 
 

TRATAMENTO 

 

VARIÁVEL 30PRE 7POS 30POS 60POS 90POS P-Valor¹ CV(%)² P-SW ³ 

EGCD (cm) 1,62a 1,46a 1,28ab 0,69b 0,85ab 0,00 53,38 0,00 

MPEDL_ECD (cm) 0,68a 0,66a 0,66a 0,60a 0,67a 0,38 14,64 0,10 

MPEDM_ECD (cm) 0,54a 0,58a 0,59a 0,55a 0,58a 0,43 13,30 0,59 

MPDDL_ECD (cm) 0,67ab 0,64b 0,68ab 0,66ab 0,75a 0,02 10,63 0,00 

MPDDM_ECD (cm) 0,54a 0,54a 0,55a 0,52a 0,59a 0,33 13,38 0,24 

MPEDL_SOLA (cm) 0,56a 0,63a 0,67a 0,59a 0,53a 0,04 19,10 0,12 

MPEDM_SOLA (cm) 0,60a 0,55ab 0,56ab 0,46b 0,46ab 0,02 20,21 0,36 

MPDDL_SOLA (cm) 0,55a 0,65a 0,62a 0,57a 0,60a 0,14 18,18 0,35 

MPDDM_SOLA (cm) 0,60a 0,60a 0,60a 0,49a 0,49a 0,03 19,26 0,00 

1Valor de F do teste de ANOVA 2- Coeficiente de variação 3- Shapiro-Wilk: Teste para verificar a normalidade 

dos dados, quando p<0,05 aplicou-se o teste de Friedman. MPEDL – Dígito lateral do membro pélvico esquerdo. 

MPEDM – Dígito medial do membro pélvico direito. MPDDM – Dígito medial do membro pélvico direito. MPDDL – 

Dígito lateral do membro pélvico direito. ECD – Espessura do coxim digital. SOLA – Mensuração da espessura da 

sola. EGCD – Espessura da gordura corporal dorsal. Letras iguais da mesma linha significam que não tem 

diferença estatística (p>0.05) entre os momentos avaliados 

 

 

As análises da produção média 

diária de leite nos animais investigados não 

revelaram diferenças significativas entre os 

períodos de avaliação. No entanto, quando 

contrastadas com os resultados de estudos 

semelhantes, a produção observada é 

considerada abaixo da média. Por 

exemplo, BICALHO et al. (2009) 

reportaram uma média diária de produção 

de leite de 45 L, enquanto NEWSOME et 

al. (2017) obtiveram 30 L e FABBRI et al. 

(2020) registraram 32,78 L. 

Em contraste, os animais avaliados 

neste estudo atingiram uma média de 

20,65 L durante o pico de lactação (60 dias 

pós-parto). 

A espessura de gordura corporal 

dorsal (EGCD) diminuiu de 1,62 cm (30 

dias antes do parto) para 0,69 cm (60 dias 

pós-parto). Resultados semelhantes foram 

observados por GENTIL et al. (2017) em 

um estudo comparativo com vacas 

mestiças leiteiras (Holandês X Zebu), que 

também identificaram uma diminuição na 

EGCD de 0,9 cm (30 dias antes do parto) 

para 0,58 cm (60 dias pós-parto). 



 
 

 
 

  

Na avaliação da espessura do 

coxim digital (ECD) no membro pélvico 

esquerdo, os valores do dígito lateral e 

medial não exibiram diferenças 

significativas (p>0,05). Entretanto, 

observou-se que os dígitos laterais 

apresentaram valores de ECD superiores 

aos mediais, independentemente de ser o 

membro pélvico direito ou esquerdo. 

VAN DER TOL et al. (2002) 

descreveram que os dígitos laterais dos 

bovinos sofrem maior carga durante a 

locomoção, o que aumenta o risco de 

lesões. Portanto, maiores valores de ECD 

nos dígitos laterais podem indicar uma 

menor incidência de lesões no estojo 

córneo, visto que a prevalência das LREC 

é associada a espessuras de coxim digital 

por autores como BICALHO et al. (2009) e 

NEWSOME et al. (2017). 

A espessura do coxim digital do 

membro pélvico direito lateral (MPDDL) 

apresentou uma diferença significativa 

(p<0,05) entre os períodos de 7 dias pós- 

parto e 90 dias pós-parto, com um aumento 

de 10%. Acredita-se que após o pico de 

produção leiteira, os animais tenham 

recuperado sua condição corporal (como 

indicado pelo aumento na espessura do 

tecido adiposo subcutâneo de 0,69 cm 

para 0,85 cm entre 60 e 90 dias pós-parto), 

o que provavelmente contribuiu para o 

aumento do coxim digital (de 0,64 cm para 

0,75 cm entre 7 e 90 dias pós-parto). 

BICALHO et al. (2009) investigaram 

a associação positiva entre a condição 

corporal de vacas leiteiras e a espessura 

do coxim digital (ECD), enquanto 

NEWSOME et al. (2017) demonstraram 

uma correlação positiva entre a ECD e a 

EGCD medida por ultrassonografia. No 

entanto, é importante notar que a ECD 

pode ser influenciada por fatores como o 

parto e os estágios da lactação. 

TOHOLJ et al. (2014) relataram 

valores de ECD de 0,43 cm aos 30 dias de 

lactação, enquanto NEWSOME et al. 

(2017) encontraram valores de 0,48 cm 

aos 60 dias de lactação. Ambos os estudos 

não realizaram diferenciação entre dígitos 

e membros e apresentaram valores 

inferiores (0,60 cm aos 30 dias pós-parto e 

0,66 cm aos 60 dias pós-parto) aos 

observados no presente estudo. 

Os valores esperados de espessura 

de sola descritos na literatura são de 

aproximadamente 0,7 cm, visto que esses 

valores são uma função do crescimento da 

sola pelo seu desgaste (VAN AMSTEL et 

al., 2003; VAN AMSTEL et al., 2004 e 

TSUKA et al., 2019). O crescimento da sola 

quanto o seu desgaste é afetado por 

diversos fatores, como, idade, 

alimentação, período do ano, ambiente em 

que o animal vive, bem-estar animal, 

qualidade e umidade do casco (VAN 

AMSTEL et al., 2004). 

Os valores encontrados de 

espessura de sola são considerados 

menores aos indicados para uma 



 
 

 
 

  

espessura efetiva na proteção do casco, o 

que pode ser um fator considerável no 

surgimento de lesões de ruptura de estojo 

córneo. Solas com espessura menor que 

0,5 cm são consideradas solas finas que 

podem levar a abrasão do cório. (KOFLER 

et al., 1999; VAN AMSTEL et al., 2003; 

VAN AMSTEL et al., 2004 e TSUKA et al., 

2019) 

O estudo foi conduzido durante o 

período de novembro de 2022 a julho de 

2023, abrangendo a estação chuvosa no 

estado de Goiás. O mês de janeiro 

registrou a maior precipitação neste verão, 

com 322,1 mm de chuva, equivalente a 

43% da média para a estação. Em 

fevereiro de 2023, foi observado o maior 

volume de chuva em um único dia, com 

80,1 mm registrado em 22/02 (INMET, 

2023). 

O aumento da umidade ambiental 

devido às chuvas durante o período 

experimental pode ter contribuído para o 

aumento da umidade no casco dos 

animais, resultando em um aumento na 

taxa de desgaste da sola. Isso pode ter 

levado a uma redução na espessura da 

sola e a um aumento na flexibilidade do 

casco, potencialmente aumentando o risco 

de lesões (VAN AMSTEL et al., 2004). 

BACH et al. (2019) aferiram a 

espessura da sola (0,88 cm) em vacas da 

raça Holandesa por ultrassonografia. 

KOFLER et al. (1999) mostraram em sua 

pesquisa com vacas da raça Holandesa 

valores de 0,68 cm de espessura de sola 

medidas perpendicularmente ao tubérculo 

flexor da terceira falange. Ambas as 

pesquisas relataram valores maiores do 

que a pesquisa atual. Não foi encontrado 

pesquisas comparando a espessura da 

sola através de ultrassonografia com 

múltiplas avaliações no decorrer da 

lactação. 

Nos animais avaliados não houve a 

diminuição esperada na espessura do 

coxim digital, visto que os animais não 

entraram em balanço energético negativo 

devido a baixa produção de leite. 

Entretanto, a mensuração da espessura da 

sola mostrou resultados condizentes com o 

desgaste que os animais enfrentam no 

ambiente, devido a superfície irregular que 

os animais caminham e a alta precipitação 

de chuva na época, resultando em animais 

com a sola fina. 

 

Considerações Finais 

Este estudo teve como objetivo 

avaliar as alterações em vacas leiteiras 

durante o período pré-parto e o início da 

lactação, com ênfase nos efeitos do 

balanço energético negativo sobre a 

condição corporal, a espessura do coxim 

digital e da sola dos cascos. 

Embora o pico de produção de leite 

tenha ocorrido aos 60 dias de lactação 

(20,65 L), esse valor é considerado 

reduzido em comparação com dados da 



 
 

 
 

  

literatura, sugerindo uma menor exigência 

metabólica e, consequentemente, 

ausência de um balanço energético 

negativo significativo. Essa hipótese é 

corroborada pela ausência de redução 

expressiva na espessura do coxim digital 

ao longo do período avaliado. 

A espessura da gordura corporal 

dorsal apresentou redução significativa 

(p<0,05) entre 30 dias antes do parto (1,62 

cm) e 60 dias após o parto (0,69 cm), 

indicando mobilização moderada das 

reservas energéticas. A espessura da sola 

dos cascos variou de forma significativa 

(p<0,05) entre os diferentes membros e 

momentos da lactação. Foram observadas 

reduções especialmente nos membros 

pélvicos, com padrões distintos entre as 

regiões medial e lateral. 

Não foram identificadas diferenças 

significativas (p>0,05) nos parâmetros 

ultrassonográficos entre os momentos de 7 

e 30 dias pós-parto, nem entre 30 dias 

antes do parto e 7 dias pós-parto. Por outro 

lado, a redução da espessura da sola foi 

compatível com os efeitos do desgaste 

ambiental, possivelmente influenciada pela 

topografia irregular do solo e pela elevada 

precipitação pluviométrica registrada no 

período, fatores que contribuem para o 

afinamento da sola. 

Os resultados indicam que, nas 

condições avaliadas, as alterações 

observadas na espessura da sola refletem 

predominantemente fatores ambientais, 

enquanto os parâmetros corporais e do 

coxim digital sugerem ausência de 

desafios metabólicos intensos 

relacionados ao início da lactação. 
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El experimento se ejecutó bajo el sistema 

siembra convencional, mediante remoción 

de suelo. Antes de la siembra se realizó el 

tratamiento de semillas con insecticida y 

fungicida, la siembra se realizó 

manualmente distribuyendo las semillas de 

forma uniforme en surcos corridos. Se 

utilizó un espaciamiento de 45cm entre 

hileras y 8cm entre plantas. 

Para los cuidados culturales se tuvo en 

cuenta el control de malezas de hojas finas 

y también anchas con un control mecánico 

a través de carpida. Para el control de 

plagas como chinche, oruga, ácaro, entre 

otros se utilizó insecticidas sistémicos, 

Thiametoxan y Bifentrina según la presión 

que las mismas presentaron en el cultivo. 

Para el control de enfermedades como 

roya, antracnosis y mildiú, se utilizó los 

fungicidas sistémicos Triazol + 

Estrubirulina. 

Las variables evaluadas fueron: Altura de 

planta: Para determinar la altura se 

tomaron 10 plantas aleatoriamente de la 

parcela útil y con la ayuda de una cinta 

métrica se midieron cada una en cm, luego 

de eso se pasaron a una planilla de 

registro. 

Peso de mil(1000) semillas: Se procedió a 

la cosecha del área útil de la unidad 

experimental de la parcela. Las muestras 

tomadas fueron pesadas en una balanza 

de precisión.  

Número de vainas por planta: Para 

determinar la cantidad de vainas por planta 

se tomaron 10 plantas aleatoriamente de la 

parcela útil y se realizó el conteo de las 

vainas registrando en una planilla. 

Rendimiento de la Soja en kg/ha: Para 

determinar el rendimiento, se pesaron los 

granos semillas mediante una balanza 

electrónica de precisión y se utilizó una 

regla de tres simple directa para pasar los 

resultados en kg/ha registrado en una 

planilla. 

Costo y Beneficio, la razón de beneficio y 

costo sirve para medir la capacidad que 

tiene la aplicación de un tratamiento 

alternativo. El coeficiente de variación de la 

relación beneficio costo   se interpretó de la 

siguiente manera: (Terraza 1990). 

B/C >1 Los ingresos económicos son 

mayores a los gastos de producción lo que 

significará que será rentable. 

B/C=1 El ingreso económico solo cubre 

B/C <1 El proyecto no es rentable. 

Los datos obtenidos fueron analizados a 

través del Análisis de Varianza y las 

comparaciones de medias con test de 

Tukey al 5%. 

 

 

 



 

Resultado y discusión  

En la tabla 2, se aprecia la variable altura 

final de planta, de acuerdo al análisis de 

varianza los resultados, obtuvieron una 

diferencia significativa entre los 

tratamientos, donde el T4 con la variedad 

de M 64i61 IPRO obtuvo un mejor 

desempeño con una media de 112 cm de 

altura de la planta de soja, comparada con 

los tratamientos T5, T2, T1, T9, T8, T7 y T3 

con la variedad M 57IX60 I2X con una 

media de 76 cm de altura, presentando una 

altura menor al T4 y ésta igual 

estadísticamente a los T10 y T6.   

Este resultado coincide con los resultados 

de Tumelero (2023) en un experimento 

realizado con la variedad M 64i61 IPRO, 

obtuvo una diferencia significativa en 

cuanto a la altura de la planta, donde puede 

llegar a 132 cm de altura comparado por 

las demás variedades de soja.  

Y con los autores Chipana y Calle (2017) 

que evaluaron las diferentes variedades de 

soja, donde obtuvieron una diferencia 

significativa en cuanto a la altura de la 

planta, en el que la variedad A3 obtuvo un 

mejor desempeño con una media de 97,70 

cm. comparado con los demás 

tratamientos.  

También coincide con los reportados por 

Hernández et al., (2023) en un experimento 

realizado con distintas variedades de soja 

en la ciudad de Campeche, México, estos 

autores obtuvieron una diferencia 

significativa en cuanto a la altura de las 

plantas, en donde la variedad H300 obtuvo 

una media de 84,1 cm. Siendo mejor 

comparada con las demás variedades.  

Tabla 2. Comparación de medias de la variable altura final de planta, Minga Porã. 

Tratamientos  Altura de la planta (cm) 
T4:   M 64i61 IPRO 112,00    a 

T10: DM 64IX66 12X 108,75    a b 

T6:   M 6410 IPRO 102,25    a b c 

T5:   M 5947 IPRO 94,00         b c d 

T2:   M 65i65 IPRO 90,75            c d e 

T1:   M 6301 12X 89,00            c d e 

T9:   DM 62R63 RR 88,25            c d e 

T8:   NS 5933 IPRO 87,50            c d e 

T7:   DM 60i62 RR 83,50               d e 

T3:   M 57IX60 12X 76,00                  e 

CV % = 6,74  
*Significativo con 5% de probabilidad de error según el test de tukey -- Valores con alfabetos iguales no difieren entre sí. 

En la tabla 3, se presenta la variable 

número de vainas por planta, según el 

resultado de análisis de varianza ANAVA, 

hubo una diferencia significativa en la 



 

mencionada variable, donde el T1, la 

variedad M 6301 I2X obtuvo el mejor 

desempeño con una media de 137 vainas 

por planta comparado los tratamientos, T8, 

T3, T7, T6, T5, y al T9 con la variedad DM 

62R63 RR con una media de 59 vainas por 

planta, con una diferencia de 78 vainas a 

más al respecto al T1, pero igual a los 

tratamientos T4, T2 y al T10. 

Este resultado fue similar lo encontrado por 

los autores Cortez et al., (2013) en un 

trabajo de investigación con diferentes 

variedades de soja, donde obtuvo una 

diferencia significativa en la variable 

cantidad de vainas por planta, la variedad 

Cu04-139 obtuvo un mejor desempeño con 

una media de 76,4 vainas por planta 

comparado por las demás variedades.  

También el investigador Romero (2013) en 

su trabajo de investigación con diferentes 

variedades de soja, también estudió 

comportamientos agronómicos, y obtuvo 

resultado con diferencia significativa en 

cuanto a número vainas por planta, en la 

que la variedad Júpiter obtuvo una media 

superior con 31,67 vainas por planta, 

comparado por los demás tratamientos.  

Pero difieren con lo encontrado por Villon 

(2017) en un experimento realizado con 

diferentes variedades de soja, donde no 

obtuvo una diferencia significativa en 

cuanto a número de vainas por planta.  

Tabla 3. Número de vainas por planta de la investigación, evaluación Agronómica de diez 

variedades de soja en el distrito de Minga Porã Departamento, Alto Paraná.  

Tratamientos Núm de vainas por planta 
T1:   M 6301 12X        137,00 a  

T4:   M 64i61 IPRO        133,00 a 

T2:   M 65i65 IPRO        124,00 a 

T10: DM 64IX66 12X        113,50 a b 

T8:   NS 5933 IPRO         83,75     b c 

T3:   M 57IX60 12X         81,25        c 

T7:   DM 60i62 RR         73,75        c 

T6:   M 6410 IPRO         71,50        c 

T5:   M 5947 IPRO         66,50        c 

T9:   DM 62R63 RR         59,00        c 

CV % = 13,34  
Significativo con 5% de probabilidad de error según el test de tukey - Valores con alfabetos iguales no difieren entre sí. 

En la tabla 4 se presentan los resultados de 

la variable peso de 1000 semillas, los 

mismos muestran diferencia significativa 

en las comparaciones de medias, donde el 

T9, variedad DM 62R63 RRa obtuvo una 

mejor media con un peso de 148,75 



 

gramos siendo diferente estadísticamente 

a los tratamientos, T7, T2, T10, T1, T5, y 

T4, pero con un comportamiento igual 

estadísticamente a los T8, T3, destacando 

que el T4 obtuvo la media más baja con un 

peso de 112,50 gramos.  

Tabla 4. Variable peso de 1000 semillas, evaluación Agronómica de diez variedades de soja 

en el distrito de Minga Porã Departamento, Alto Paraná. 

Tratamientos Peso de 1000 semillas (g) 

T9:   DM 62R63 RR 148,75 a  

T8:   NS 5933 IPRO 134,50 a b 

T3:   M 57IX60 12X 132,50 a b 

T7:   DM 60i62 RR 131,50    b c 

T2:   M 65i65 IPRO  129,50   b c 

T10: DM 64IX66 12X  129,00   b c 

T1:   M 6301 12X  122,00   b c d 

T5:   M 5947 IPRO  115,25         d 

T4:   M 64i61 IPRO  112,50         d 

T6:   M 6410 IPRO   106,75        d 

CV % = 5,39  

Significativo con 5% de probabilidad de error según el test de tukey -- Valores con alfabetos iguales no difieren entre sí. 

Los resultados de la variable peso 

de mil semillas coincide con lo reportado 

por los investigadores Martínez y 

Rondanini (2023) en un experimento 

realizado con diferentes variedades de soja 

en la región de Chaco, donde obtuvieron 

una diferencia significativa en cuanto al 

peso de 1000 semillas de la soja, con la 

variedad SP 17088 con una media de 130 

gramos comparada con las demás 

variedades estudiadas.  

En la tabla 5, presentan los resultados con 

diferencia significativa entre los 

tratamientos, donde el T10 DM 64IX66 I2X 

obtuvo el mejor rendimiento con una media 

de 4377,25 kg ha-1, siendo diferente a los 

demás tratamientos, T3, T1, T7, T5, T9, T2, 

T4, T6, y T8 NS 5933 IPRO donde este 

último presentó la media más baja en 

comparación con el T10 en kg ha-1.  

Tabla 5. La variable rendimiento, evaluación agronómica de diez variedades de soja en el 

distrito de Minga Porã Departamento, Alto Paraná.  

Tratamientos  Rendimiento (kg ha-1) 
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Resumen

La leptospirosis es una enfermedad 

infecciosa zoonótica a nivel global. La  

identificación de los caninos infectados y la 

estimación de tasas de seropositividad en  

una región, son datos importantes para la 

implementación de medidas preventivas 

que  tengan impacto en “Una Salud”. Los 

objetivos fueron: identificar los serogrupos 

de Leptospira spp. circulantes en la región, 

en caninos sintomáticos y asintomáticos, 

en distintos períodos de tiempo; evaluar la 

detección de Bratislava, Autumnalis, 

Australis y Cynopteri, en Argentina y 

evaluar potenciales factores de riesgo 

asociados con seropositividad en caninos 

enfermos. Entre 2022 y 2025, se llevaron a 

cabo estudios observacionales 

transversales en el sur de Santa Fe y 

Córdoba. Mediante el empleo de la MAT, 

se analizaron muestras de suero 

sanguíneo de caninos domésticos (Canis 

familiaris) de ambos sexos, diversas razas 

y edades. Se analizaron caninos con 

signos clínicos consistentes con 

leptospirosis y otros asintomáticos. 

Mediante una encuesta se recabaron datos 

acerca de los posibles factores de riesgo. 

La alta frecuencia de detección de 

anticuerpos frente a Canicola, Australis, 

Icterohemorrhagiae, Ballum, 

Grippothyphosa y Autumnalis, sugiere una 

circulación endémica en la población del 

estudio. La mayor proporción de casos de 

leptospirosis se observó en machos 

adultos.  El acceso al exterior, el contacto 

con roedores y los hábitos de vagabundeo 

o caza fueron factores de riesgo 

importantes en la población analizada.   

LEPTOSPIROSIS, CANINOS, 

SEROLOGÍA
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Debido al estrecho contacto con los 

humanos, juegan un rol importante en la 

epidemiología de la leptospirosis. La 

identificación de los caninos infectados y la 

estimación de tasas de seropositividad 

reales en una región, son de suma 

importancia para el desarrollo y la 

implementación de medidas preventivas 

que tengan impacto en “Una Salud” 

(Santos, 2021, Fahimipour, 2021). Con tal 

finalidad, los caninos pueden ser utilizados 

como centinelas, para detectar el riesgo de 

infección potencial que existe para la salud 

pública (Sant’Anna da Costa, 2022). La 

infección leptospirósica en caninos se ha 

notificado en todas las provincias 

argentinas con tasas de seropositividad 

que van del 10 al 60%, siendo los 

serovares Canicola e Icterohaemorrhagiae 

los detectados con mayor frecuencia, 

también se ha demostrado seropositividad 

a Cynopteri y Castellonis (Poli, 2016, 

Stanchi, 2007, Tealdo, 2007).  En la 

actualidad, se ha reportado en Europa una 

amplia diseminación de Grippotyphosa y 

Bratislava, que merece seguir siendo 

evaluada a nivel global (Piredda et al., 

2021). Debido a que no existen signos 

específicos de la enfermedad y los 

hallazgos de laboratorio son poco 

concluyentes, la confirmación del 

diagnóstico clínico está basada en pruebas 

para la identificación directa o indirecta de 

la bacteria patógena, tales como la 

reacción en cadena de la polimerasa 

(PCR), el cultivo bacteriológico, el test de 

aglutinación microscópica (MAT) y otras 

pruebas serológicas. La MAT, es la técnica 

serogrupo específica, estandarizada a 

nivel mundial como prueba de referencia 

para el diagnóstico serológico de la 

leptospirosis (Oyamada, 2021). Permite 

identificar individuos con leptospirosis 

reciente y también transcurrida, de ahí su 

utilidad para estudios epidemiológicos.  

 

Objetivos  

Objetivo General 

Evaluar la exposición a Leptospira spp. en 

poblaciones caninas, tanto con signos 

clínicos consistentes con leptospirosis, 

como sin signos clínicos, utilizando la 

técnica de microaglutinación. 

 

Objetivos Particulares 

1) Identificar los serogrupos de 

Leptospira spp. circulantes en la región del 

estudio, en caninos sintomáticos y 

asintomáticos, en distintos períodos de 

tiempo. 

2) Evaluar la detección de los 

serovares: Bratislava, Autumnalis, 

Australis y Cynopteri, que no se emplean 

de rutina como antígenos para la MAT en 

Argentina. 

3) Evaluar potenciales factores de 

riesgo asociados con seropositividad en 

caninos con sospecha clínica de 

leptospirosis. 

 



 

 
 

Materiales y Métodos 

A. Muestras de suero sanguíneo de 

grupos caninos y área de estudio:  

Entre 2022 y 2025, se llevaron a cabo 

estudios observacionales transversales en 

el sur de Santa Fe y Córdoba. Se 

analizaron muestras de suero sanguíneo 

de caninos domésticos (Canis familiaris) de 

ambos sexos, diversas razas y edades. 

Las muestras de sangre fueron extraídas 

de la vena safena o braquial por los 

profesionales veterinarios remitentes, 

quienes separaron y enviaron el suero. 

Fueron remitidas al laboratorio de 

leptospirosis de la Facultad de Ciencias 

Veterinarias de la Universidad Nacional de 

Rosario, desde establecimientos 

Veterinarios privados y del Hospital 

Escuela de Grandes y Pequeños Animales 

(HEGyPA, FCV-UNR), ubicados en la 

región del sur de Santa Fe y Córdoba; se 

conservaron en freezer a -20°C hasta su 

análisis. El muestreo se realizó siguiendo 

un modelo no probabilístico por 

conveniencia, debido al acceso a la 

población canina de la región del estudio y 

disponibilidad para la toma de muestras. 

Los veterinarios proporcionaron los datos 

recabados durante el examen clínico-

epidemiológico, así como los resultados de 

bioquímica sanguínea, lo que permitió 

clasificar a los caninos en dos grupos. Un 

grupo A, de 219 caninos con signos 

clínicos compatibles con leptospirosis 

(fiebre, decaimiento, anorexia, pérdida de 

peso, vómitos, lesiones gingivales, 

ictericia, uveítis, desórdenes 

hemorrágicos, conjuntamente con niveles 

séricos elevados de urea y creatinina, 

glóbulos blancos, enzimas hepáticas, etc.), 

además, en 13 caninos seropositivos, 10 

machos y 3 hembras, se analizaron 

posibles factores de riesgo asociados con 

la enfermedad. Otro grupo (B), estuvo 

constituído por 156 perros asintomáticos, 

provenientes de campañas de 

esterilización y vacunación realizadas en la 

ciudad de Casilda, Santa Fe, 75 de una del 

2023, y 81 de una del 2025. Los tutores de 

estos animales, brindaron el 

consentimiento escrito, revisado y 

aceptado por el Comité de Ética de la 

investigación FCV-UNR. Para la detección 

de posibles factores de riesgo asociados 

con la infección por Leptospira spp. los 

tutores fueron encuestados para conocer 

los siguientes datos con respecto a sus 

mascotas: 

1) La raza, edad y sexo. 

2) Lugar de residencia, características 

epidemiológicas del ambiente en el que 

viven (presencia de roedores o zonas 

inundables) y hábitos de los caninos 

(salidas al exterior de la vivienda, actividad 

de cacería). 

3) Historial de vacunación contra 

Leptospira spp. 

 

Prueba de aglutinación microscópica 

(MAT):  





 

 
 

(1:100).  El 85% (34/40) restante presentó 

reacciones múltiples, con los títulos más 

altos detectados para Canicola (1:51200), 

Bratislava (1:1600) y Copenhageni (1:800). 

En 2023, la tasa de seropositividad fue del 

35,10% (33/94), las reacciones a un 

serovar fueron 51,51% (17/33): Bratislava 

12 (1:50), Castellonis 5 (1:50) y Canicola 4 

(1:100-1:400) y las reacciones múltiples 

fueron 48,48% (16/33), dentro de las que 

se hallaron los títulos más elevados de 

1:400-1:3200 para Canicola y 1:400 para 

Copenhageni. En 2024, la tasa fue del 

44,11%, con un 40% (6/15) de reacciones 

individuales: Bratislava 4 (1:50), Canicola y 

Copenhageni 1 (1:50) y un 60% (9/15) de 

reacciones múltiples, en las cuales se 

detectaron los títulos elevados de 1:400-

1:3200 para Canicola. En lo transcurrido 

del 2025, la tasa hallada fue del 55,55% 

(20/36), con el 65% (13/20) de reacciones 

a un serovar: Castellonis 6, Canicola 3, 

Bratislava 2, Copenhageni y Autumnalis 1, 

con 1:50, y un 35% (7/20) de reacciones 

múltiples, con 1:200, en un suero para 

Copenhageni y en otro para 

Grippotyphosa. La distribución anual de 

caninos sintomáticos seropositivos y el tipo 

de reacción a la MAT dentro del grupo A se 

muestran en la Tabla 1.  

 

 

Del grupo B, en 2023, se halló una tasa de 

seropositividad del 18,66% (14/75), de los 

cuales se observó el 50% (7/14) de 

reacciones a un serovar: Autumnalis 3 con 

un título de 1:50, Bratislava 2 (1:50-1:100), 

Copenhageni y Castellonis, 1 (1:50). En el 

restante 50%, se detectaron reacciones 

múltiples, con el título más alto de 1:100 

para Copenhageni y Castellonis. En 2025, 

se halló una tasa de seropositividad del 

43,20% (35/81). Se detectaron 74,28% 

(26/35) reacciones a un serovar: Bratislava 

12 con el título más alto de 1:200, Canicola 

4 (1:200), Autumnalis 4 (1:50), 

Copenhageni 2 (1:50), Grippotyphosa 2 

(1:50), Pomona 1 (1:50), Castellonis 1 

(1:50) y 9 (25,71%) reacciones múltiples, 

dentro de las cuales se observaron los 

títulos más altos de 1:400 para 

Copenhageni y 1:200 para Canicola. La 

distribución anual de caninos 

asintomáticos serorreactivos y el tipo de 

reacción a la MAT dentro del grupo B se 

muestran en la Tabla 2.  
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Resumen 

El microambiente tumoral (MT) favorece la quimiorresistencia del cáncer colorrectal (CCR). 

Previamente, determinamos que el péptido relacionado a PTH (PTHrP), presente en el MT, 

induce eventos asociados al comportamiento agresivo del CCR. El objetivo de este trabajo es 

estudiar en modelos celulares y animales si PTHrP establece una comunicación entre células 

de CCR y de su MT para favorecer la quimiorresistencia al oxaliplatino, droga empleada en el 

CCR. Mediante ensayos de viabilidad observamos que PTHrP de manera directa o 

indirectamente a través de las células endoteliales del MT favorecería la quimiorresistencia 

de las células HCT-116 (de CCR humano) al oxaliplatino. Seguidamente, evaluamos en 

xenotransplantes de células HCT-116 generados en ratones inmunodeprimidos “nude” el 

efecto de PTHrP en la resistencia al oxaliplatino. Contrariamente a lo hallado in vitro, no 

detectamos quimiorresistencia por PTHrP, al menos en el tiempo que duró el ensayo. Por otro 

lado, observamos in vitro que PTHrP disminuye la sensibilidad de las células tumorales 

intestinales murinas CT-26 al oxaliplatino. En base a esto, luego empleamos ratones Balb/c 

con tumores de las células CT-26 y hallamos en este modelo singénico que PTHrP no sólo 

atenúa el efecto del oxaliplatino sino que también incrementa los niveles del factor pro-tumoral 

��-catenina aún bajo la acción del citostático, según análisis inmunohistoquímico. En conjunto, 

estos resultados sugieren que PTHrP favorecería la resistencia al oxaliplatino tanto in vitro 

como in vivo. 

Palabras claves:  PTHrP, quimiorresistencia, microambiente 
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Introducción 

El cáncer colorrectal (CCR) es uno de los 

tumores más frecuentes del sistema 

digestivo, representa el tercer tipo de 

neoplasia maligna más prevalente y la 

segunda causa de muerte por cáncer a 

nivel mundial (Sung et al., 2021).  

En las últimas décadas, las estrategias de 

detección y los tratamientos han mejorado 

disminuyendo la proporción de 

recaídas/recidivas hasta en un 65-88% 

(Briede et al. 2021). Actualmente, el 

tratamiento del CCR consiste 

principalmente en resección quirúrgica, 

inmunoterapia, radioterapia y 

quimioterapia. Los agentes 

quimioterapéuticos como el 5-fluorouracilo 

(5-FU), el oxaliplatino, y el irinotecán (CPT-

11) han mejorado la supervivencia general 

de los pacientes con CCR avanzado en las 

últimas décadas (Ma et al., 2023). Sin 

embargo, una proporción de pacientes 

presentan recurrencia y metástasis debido 

al desarrollo de nuevos subtipos de CCR y 

por la resistencia adquirida a las terapias 

empleadas (Yang et al., 2022). El 

oxaliplatino es una droga antitumoral de 

tercera generación basada en platino (Pt) y 

es comúnmente utilizada en el tratamiento 

de primera línea en los pacientes con CCR 

avanzado y en la terapia adyuvante luego 

de la resección completa del tumor 

primario. El oxaliplatino ingresa en las 

células y se une al ADN produciendo 

aductos de ADN-Pt que inhiben la 

replicación del ADN y la transcripción del 

ARN. Esto a su vez genera daño en el ADN 

y, por último, apoptosis para lograr sus 

efectos terapéuticos. A pesar de la eficacia 

inicial de la quimioterapia, 

aproximadamente el 50% de los pacientes 

con CCR de grado II y III desarrollan 

resistencia en la terapia adyuvante basada 

en oxaliplatino (Zeng et al., 2023). 

Durante la última década, ha tomado 

relevancia el microambiente tumoral (MT) 

en la progresión del CCR. El MT incluye 

todo el ambiente celular alrededor de las 

células tumorales, como las células 

endoteliales, células inmunes, fibroblastos, 

células mesenquimáticas y además la 

matriz extracelular (Zhoung et al, 2022). El 

comportamiento de las células tumorales 

está influenciado por interacciones 

moleculares específicas entre las células 

de cáncer y el MT. En este sentido, la 

comunicación bidireccional entre las 

células tumorales y su microambiente 

ocurre a través de la liberación de factores 

autócrinos y parácrinos, influyendo en 

eventos relacionados con la progresión 

tumoral tales como la proliferación, la 

apoptosis, la migración, la angiogénesis 

(formación de nuevos vasos sanguíneos), 

la transición epitelio-mesenquimática 

(TEM), la invasión, el fenotipo de células 

madre de cáncer o “cancer stem cells” 

(CSC) y la quimiorresistencia (Arneth et al. 

2019; Cardoso et al., 2021). 

Una citoquina asociada al desarrollo 
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tumoral es el péptido relacionado con la 

hormona paratiroidea (PTHrP). Aunque 

inicialmente se la identificó como el agente 

causal de hipercalcemia en pacientes con 

enfermedad oncológica avanzada, PTHrP 

modula desde el inicio de nuestras vidas 

importantes funciones fisiológicas. PTHrP 

actúa de manera parácrina y autócrina en 

prácticamente todos los tejidos (Naafs et 

al., 2017) siendo su acción parácrina la 

más frecuente (McCauley y Martin, 2012); 

es sintetizada como un precursor del que 

derivan varios fragmentos y aquellos que 

contienen la región N-terminal 1-34 

presentan homología con la hormona 

paratiroidea (PTH) y comparten su 

receptor, RPTH1 (Naafs et al., 2017). En 

cáncer de mama, próstata, pulmón y colon 

es frecuente la sobre-expresión de PTHrP 

en ausencia de hipercalcemia (Naafs 2017; 

Zhang et al., 2019). Además, otros 

hallazgos (Malakouti et al., 1996; Nishihara 

et al., 1999; Nishihara et al., 2007) sugieren 

que la expresión de PTHrP se 

correlacionaría con factores pronósticos 

desfavorables del CCR. En estudios in vitro 

empleando las líneas celulares humanas 

Caco-2 y HCT116 derivadas de CCR, el 

grupo BIOL MOL CANCER 

(CONICET/UNS) del cual la primera autora 

de este trabajo es integrante, demostró que 

PTHrP promueve los fenómenos de 

supervivencia, proliferación y migración 

celular. También esta citoquina favorece la 

angiogénesis asociada al tumor, el 

aumento de la expresión de marcadores 

implicados en la invasión y progresión del 

CCR (como Met y SPARC), modula la 

expresión de marcadores de CSC de CCR, 

favorece cambios morfológicos y de 

expresión de varios marcadores asociados 

a la TEM e incrementa la 

quimiorresistencia a CPT-11 y oxaliplatino 

y al citostático doxorrubucina a través de 

Met. PTHrP también actúa directamente 

sobre las células endoteliales humanas 

HMEC-1 del microambiente (que expresan 

RPTH1) favoreciendo la proliferación, la 

expresión de las citoquinas pro-tumorales 

TGF-���� �\�� �6�3�$�5�&�� �F�R�Q�� �V�X�� �F�R�Q�V�H�F�X�H�Q�W�H��

secreción al medio condicionado (MC). El 

tratamiento de las células del CCR con los 

MCs de las células endoteliales (tratadas 

con PTHrP) disminuye la expresión de E-

cadherina, favorece cambios morfológicos 

relacionados a TEM y al fenotipo CSC, 

modula la expresión de Met e induce 

quimiorresistencia a CPT-11. Estos 

hallazgos, resumidos en la Fig. 1, resaltan 

el rol de PTHrP en el diálogo entre las 

células de CCR y las células del MT. In vivo 

la citoquina favorece cambios morfológicos 

compatibles con el programa TEM y la 

neoangiogénesis y modula la expresión de 

los siguientes marcadores asociados a 

eventos del desarrollo tumoral: Ki67, ciclina 

D1, ERK1/2 MAPK, CREB/ATF-1, RSK, 

VEGF, E-cadherina, SPARC, CD44, CD24 

y Met. Incluso es capaz de modular la 

expresión de su propio receptor RPTH1 
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(Fig. 2). Con el fin de extrapolar los 

hallazgos in vitro e in vivo, se realizó un 

estudio retrospectivo utilizando biopsias 

diagnósticas de pacientes con CCR en 

quimioterapia provenientes del Hospital 

Interzonal Dr. José Penna (Bahía Blanca) y 

del Hospital Provincial de Neuquén. Se 

observó que RPTH1 disminuye y Met 

aumenta su marcación al disminuir la 

diferenciación histológica del tumor. 

Estudios recientes revelan el mismo patrón 

de comportamiento entre RPTH1 y claudin-

1 (marcador relacionado con la progresión 

del CCR). Al ser PTHrP una citoquina de 

acción autócrina/parácrina, se asume que 

los cambios en su expresión y la de su 

receptor se correlacionan. Estos resultados 

sugieren que la citoquina tiene acción 

principalmente al principio del desarrollo 

tumoral que condicionaría la 

expresión/activación aberrante al menos 

de Met en estadios más avanzados 

favoreciendo la quimiorresistencia. Los 

resultados del grupo de investigación 

fueron plasmados en 10 publicaciones 

(Lezcano et al., 2013; Calvo et al., 2014; 

Martin et al., 2014; Calvo et al., 2017; 

Martin et al., 2018; Calvo et al., 2019; 

Novoa Díaz et al., 2020; Carriere et al., 

2021; Novoa Díaz et al., 2021; Novoa Díaz 

et al., 2022). 

La señalización desencadenada por 

factores que median la comunicación entre 

las células del MT y las células del CCR 

son de gran importancia. La vía de 

�V�H�x�D�O�L�]�D�F�L�y�Q���G�H���:�Q�W����-catenina tiene un rol 

importante en el desarrollo y el 

mantenimiento normal del embrión y puede 

regular la proliferación celular y la 

apoptosis en múltiples tumores. La vía de 

Wnt hiperactiva produce el descenso en la 

�G�H�J�U�D�G�D�F�L�y�Q���G�H����-catenina y un incremento 

de la translocación al núcleo, donde inicia 

la expresión de genes target de Wnt como 

ciclina D1, c-Myc y CD44, que participan en 

la progresión tumoral (Hasbal-Celikok et 

al., 2021). En el CCR la vía de señalización 

�G�H�� �:�Q�W����-catenina está asociada a la 

proliferación, invasión, metástasis y se ha 

reportado que también participa en la 

quimiorresistencia (Xu et al., 2020). En este 

sentido, nuestro grupo de investigación 

observó que PTHrP activa el mecanismo 

�W�X�P�R�U�L�J�p�Q�L�F�R�� �G�H�� ��-catenina 

independientemente de la señal de Wnt en 

las células Caco-2 y HCT-116 (Martín et al., 

2018). Por lo tanto, el abordaje de esta vía 

de señalización podría ser una estrategia 

importante para el tratamiento del CCR. 

 

Figura 1. 
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Objetivos:  A partir de los antecedentes en 

el tema y los datos obtenidos previamente 

por nuestro grupo y teniendo en cuenta que 

el MT es un factor clave que favorece 

varios eventos asociados a la conducta 

agresiva del CCR, se propuso en este 

trabajo estudiar en modelos in vitro e in vivo 

si PTHrP establece una comunicación 

entre células tumorales de CCR y las 

células de su microambiente para 

favorecer la quimiorresistencia 

específicamente al oxaliplatino, droga 

frecuentemente utilizada en el CCR y los 

mecanismos moleculares asociados a esta 

resistencia. Para cumplir con este objetivo 

se planteó emplear modelos celulares y 

dos modelos animales: el primero 

generando xenotransplantes de las células 

humanas HCT116 en ratones “nude”; este 

modelo ampliamente empleado en nuestro 

grupo permitió obtener los antecedentes 

del efecto de PTHrP in vivo (Calvo et al., 

2017; Martín et al., 2018; Calvo et al., 2019; 

Carriere et al., 2021; Novoa Díaz et al., 

2022). El segundo es un modelo singénico 

de CCR que permite en los ratones Balb-c 

evaluar los efectos de PTHrP sobre células 

murinas con capacidad metastásica y el 

impacto en el microambiente tumoral. 

 

Materiales y métodos:  

Líneas celulares y condiciones de 

cultivo 

Para llevar a cabo los estudios in vitro 

empleamos células humanas HCT-116 

derivadas de CCR y células tumorales 

murinas CT-26 derivadas de ratones 

BALB/c. Mientras que como modelo celular 

del microambiente tumoral utilizamos 

células endoteliales inmortalizadas HMEC-

1. Las líneas celulares humanas se 

cultivaron en DMEM mientras que las 

células CT-26 se cultivaron en RPMI 1640. 

Todas las líneas se cultivaron con 10% de 

suero fetal bovino (SFB), penicilina y 

estreptomicina a 37°C en atmósfera de 5% 

de CO2 en aire.   

 

Figura 2. 

Para iniciar los experimentos las tres líneas 

celulares con un 70-80% de confluencia 

fueron deprivadas de SFB por dos horas 

para sincronizar las células en fase 

quiescente G0/G1 y obtener resultados 

reproducibles. Luego, dependiendo del 

objetivo del experimento, las células fueron 

incubadas en presencia o ausencia de 

PTHrP (1-34) en vehículo con DMEM 1% 

de SFB a una concentración de 10-8 M o, 

con medios condicionados como se 

describen a continuación. La concentración 

de PTHrP (1-34) fue seleccionada teniendo 

en cuenta todos los antecedentes del grupo 

BIOL MOL CANCER. El oxaliplatino fue 
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donado por el Dr. Ariel Zwenger, integrante 

del nuestro grupo de investigación. 

Estudios en ratones inmunodeprimidos 

“nude”  

Los ratones N:NIH(S)_nu se obtuvieron del 

bioterio de la Facultad de Cs. Veterinarias 

de la Universidad de La Plata y se alojaron 

en el Bioterio C del DBBYF-UNS, donde se 

llevó a cabo el experimento.  El protocolo 

experimental fue aprobado por el Comité 

Institucional para el Cuidado y Uso de 

Animales de Experimentación (CICUAE) 

del DBByF-UNS (Protocolo 237/2024, 

Registro N° CDBByF 0352/24). Tal como 

se observa en la Fig. 3, se dispusieron de 

23 ratones, de 20 a 25 g de peso, a los 

cuales se les inyectó las células HCT-116 

(1 millón en 100 µl de PBS) de manera 

subcutánea en el flanco derecho de los 

ratones según protocolo descripto por 

Dunn y colaboradores (Dunn et al., 2011). 

Dos semanas después, los ratones se 

distribuyeron aleatoriamente en cuatro 

grupos: Contro�O�� ���������� ���O�� �Y�H�K�t�F�X�O�R�� �G�H��

PTHrP), PTHrP (40 µg/kg en 100 µL PBS), 

Oxaliplatino (5 mg/kg) y PTHrP + 

Oxaliplatino (40 µg/kg en 100 µL PBS + 5 

mg/kg de Oxaliplatino). Los ratones 

recibieron durante 15 días las dosis de 

PTHrP o su vehículo intratumoralmente. El 

tratamiento diario tiene como objeto 

mantener el nivel del compuesto en sangre. 

Cuando los tumores alcanzaron un 

volumen de 100 mm3, se inició la 

administración del citostático o su vehículo 

mediante inoculación intraperitoneal (el día 

21 y 28 desde la inoculación de las células 

tumorales). La dosis y la cantidad de 

aplicaciones del quimioterapéutico se 

respetaron de acuerdo a los protocolos 

previos (Erdem et al., 2017; Nagaraju et al., 

2014). Se midió el tamaño de los tumores 

tres veces a la semana y se empleó el peso 

de los ratones como un indicador de 

bienestar animal. Se realizó la eutanasia de 

los animales con el agente químico CO2. El 

método de eutanasia fue elegido de 

acuerdo a la Guía para el Cuidado y Uso 

de los Animales de Laboratorio, Institute of 

Laboratory Animal Resources, 

Commission on Life Sciences, National 

Research Council. Finalmente se calculó la 

tasa de crecimiento tumoral al finalizar el 

ensayo, teniendo en cuenta los valores del 

volumen del tumor de los grupos tratados 

con respecto al control. Todos los tumores 

fueron procesados hasta su inclusión en 

tacos de parafina. 

 

Figura 3. 

Estudios en ratones Balb/c 

Se emplearon 25 ratones 

inmunocompetentes Balb/c de 6 a 8 
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semanas de edad y un peso de 19 a 27 

gramos, del Bioterio C del DBByF-UNS. 

Los animales se alojaron en jaulas con libre 

acceso a alimento y agua, y fueron tratados 

de acuerdo con los principios éticos de la 

experimentación animal. El protocolo fue 

avalado por el CICUAE-DBByF-UNS 

(Protocolo 236/2024, Registro N° CDBByF 

0352/24). 

Tal como se muestra en la Fig. 4, se 

inyectaron 200.000 células CT-26 en el 

flanco derecho de cada ratón (Ripoll et al., 

2010) y, el tumor se detectó por palpación 

a partir del día 21 post inoculación de las 

células. A continuación, los ratones se 

distribuyeron aleatoriamente en grupos de 

acuerdo al tratamiento a seguir. La 

administración diaria con PBS (control) o 

PTHrP (tratado) intratumoral comenzó el 

día 34 cuando los tumores alcanzaron un 

volumen adecuado. Al cuarto día del inicio 

de la inyección con el péptido, se 

administró de manera intraperitoneal, 5 

mg/kg de oxaliplatino por ratón o el 

vehículo de la droga (PBS) según 

corresponde y se repitió la misma dosis la 

semana siguiente. La dosis y la cantidad de 

aplicaciones del quimioterapéutico se 

eligieron de acuerdo a literatura (de 

Carvalho et al., 2023). El tamaño del tumor 

se determinó 3 veces a la semana y el 

volumen se calculó como a x b2/2, donde a 

es el diámetro mayor y b es el diámetro 

menor. También se evaluó el peso de los 

ratones como parámetro de bienestar 

animal y se calculó la tasa de crecimiento 

tumoral (TGR, por sus siglas en inglés) 

(Lamarca et al., 2019). 

La eutanasia de los ratones se realizó 

mediante dislocación cervical, cuando el 

volumen tumoral era el adecuado o ante 

evidencia de pérdida de peso corporal 

(>10%), ulceración tumoral u otras 

indicaciones de salud deteriorada 

siguiendo las directrices de FELASA. 

Luego, se realizó la necropsia de los 

ratones para la obtención de los tumores 

que se preservaron en formol hasta su 

inclusión en tacos de parafina para su 

posterior evaluación por técnicas 

histológicas. Además, para investigar la 

presencia de metástasis, se removió el 

pulmón derecho, el hígado y el bazo que 

también fueron procesados para su 

inclusión en parafina. 

 

Figura 4. 

Métodos experimentales 

MCs de las células HMEC -1 

Se obtuvieron MCs a partir de cultivos de 

las células HMEC-1, tratadas durante 1,5 y 

16 horas en presencia o ausencia de 

PTHrP 10-8 M, según protocolo 
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previamente empleado (Calvo et al., 2019). 

Los medios condicionados de las células 

HMEC-1 control (MCC) y tratado con 

PTHrP (MCT) se recolectaron y 

centrifugaron durante 10 minutos a 10.000 

rpm para eliminar los restos celulares, y los 

sobrenadantes se almacenaron a -80 °C 

hasta el momento de su utilización para el 

tratamiento de las células HCT-116. Cada 

experimento se llevó a cabo con MC 

obtenido de forma independiente. 

Técnica de exclusión del colorante Azul 

de Tripano  

Este ensayo se utiliza para determinar el 

número de células viables y/o muertas en 

una suspensión celular. Luego del 

tratamiento, las células se tripsinizaron y se 

tiñeron con una solución 0,4 % del 

colorante azul de Tripano. Se visualizaron 

las células empleando un microscopio y 

una cámara de Neubauer y se contaron 

aquellas viables que excluyeron el 

colorante. Cada ensayo se realizó tres 

veces y por triplicado. Los resultados se 

expresaron como porcentaje respecto al 

control. 

Técnicas histológicas:  

Tinción con hematoxilina y eosina (H&E)  

Para la visualización de la organización 

estructural de los tejidos, se cortaron 

secciones de las piezas tumorales y de los 

órganos extraídos que luego, fueron 

desparafinados en xileno, seguidamente 

se hidrataron los cortes con soluciones de 

alcohol etílico de concentraciones 

decrecientes para proceder con la 

coloración con H&E seguido de la 

deshidaratación para el montaje que 

permitió la visualización de los tejidos 

teñidos usando un microscopio óptico. 

Inmunohistoquímica (IHQ)  

Se cortaron secciones de tejido incluidos 

en parafina y se prepararon para la 

evaluación de marcadores por IHQ 

respetando el mismo protocolo que para 

trabajos previos (Novoa Diaz et al., 2022) 

Se empleó como anticuerpo primario anti-

��-catenina. La tinción IHQ se realizó 

manualmente utilizando el kit de detección 

IHQ ABCAM (Abcam, Cambridge, MA, EE. 

UU.) de acuerdo con las instrucciones del 

fabricante. Mediante el uso de microscopio 

óptico se obtuvieron imágenes 

representativas que se emplearon para 

cuantificar la densidad óptica usando un 

complemento del programa ImageJ-NIH. 

 

Análisis estadístico 

Se utilizó la prueba t de Student para 

comparar los valores medios entre dos 

condiciones experimentales. Los datos se 

expresaron como media ± desviación 

estándar (DE) y se consideró 

estadísticamente significativo un valor p 

menor de 0,05, con las siguientes 

notaciones: *p<0,05; **p<0,01; ***p<0,001. 
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Resultados 

El MC derivado de las células H MEC-1 

tratadas con PTHrP atenúa el efecto 

citotóxico del oxaliplatino en las células 

HCT-116  

Dado que PTHrP participa en la 

quimiorresistencia en otros modelos 

tumorales (Cui et al., 2016; Gagiannis et 

al., 2009), pero también induce resistencia 

a drogas quimioterapéuticas en las células 

de CCR (Martín et al., 2018; Novoa Díaz et 

al., 2022), nos propusimos inicialmente 

evaluar cuanto está afectada la 

sensibilidad de las células del CCR al 

oxaliplatino frente a la acción de PTHrP. 

Para ello, las células HCT-116 se trataron 

con oxaliplatino (10 µM) en combinación o 

no con PTHrP. El tiempo de incubación y la 

concentración de oxaliplatino fueron 

seleccionados de acuerdo a trabajos 

previos y bibliografía (Novoa Díaz et al., 

2022; Alimohammadi et al., 2023). 

Mediante la técnica de exclusión del 

colorante azul de tripano, se observó que 

efectivamente PTHrP atenúa el efecto 

citotóxico del quimioterapéutico luego de 

24 horas de tratamiento (Fig. 5).  

 

Figura 5. 

Teniendo en cuenta que las células 

endoteliales vasculares del MT liberan 

factores implicados en la progresión 

tumoral (Alsina-Sanchis et al. 2021; Maishi 

et al. 2019) y, considerando nuestros 

antecedentes que demuestran el efecto de 

PTHrP sobre las células endoteliales 

HMEC-1 (Carriere et al., 2021; Calvo et al., 

2019) se propuso seguidamente evaluar si 

los factores liberados por las células del 

microambiente tumoral expuestas a PTHrP 

favorecen la quimiorresistencia al 

oxaliplatino.  Para ello, las células HCT-116 

se expusieron al MC proveniente de las 

células endoteliales, previamente tratadas 

o no con PTHrP a diferentes tiempos (1, 5 

y 16 horas). Luego, del tratamiento con los 

MCs, las células HCT-116 se expusieron a 

una concentración de 10 µM de oxaliplatino 

al 1% de SFB hasta completar las 24 horas 

de tratamiento. Los tiempos de tratamiento 

fueron seleccionados de acuerdo con 

resultados previos (Carriere et al., 2021; 

Calvo et al., 2019; Martín et al., 2018). 

Mediante el ensayo de viabilidad 

empleando el colorante azul de Tripano, se 

reveló que las células HCT-116 son menos 

sensibles al oxaliplatino cuando son 

expuestas al MC de las células endoteliales 

tratadas con PTHrP durante 16 horas (Fig.  

6). Estos hallazgos sugieren que esta 

citoquina actuando indirectamente 

favorecería el comportamiento agresivo de 

células de CCR atenuando el efecto 
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citotóxico del fármaco oxaliplatino en las 

células tumorales HCT-116. 

 

Figura 6. 

 

Estudio del efecto de PTHrP y el 

quimioterapeútico oxaliplatino en un 

modelo in vivo.  

Como se comentó, nuestro grupo de 

investigación obtuvo varias evidencias del 

rol de PTHrP in vivo mediante el modelo de 

xenoinjertos de células HCT-116 en 

ratones inmunodeprimidos “nude” (Martín 

et al., 2018; Calvo et al., 2019; Carriere et 

al., 2021; Novoa Diaz et al., 2021, Novoa 

Diaz et al., 2022). Por lo tanto, se propuso 

emplear este mismo modelo animal para 

validar los resultados de resistencia al 

oxaliplatino obtenidos in vitro. Durante el 

transcurso del ensayo se midieron los 

volúmenes de los tumores y al comparar el 

tamaño tumoral entre los distintos grupos 

no se observaron diferencias 

estadísticamente significativas entre los 

mismos (Fig. 7A). Similares resultados 

obtuvimos al determinar la tasa de 

crecimiento tumoral al final del ensayo, 

comparando el grupo control con el grupo 

que recibió PTHrP y el citóstatico (Fig. 7B).  

Sin embargo, en este modelo animal se 

observó que PTHrP en presencia de 

oxaliplatino promueve el crecimiento 

tumoral en comparación con el grupo 

control (flecha negra). Teniendo en cuenta 

que el tratamiento de los tumores con 

PTHrP duró 14 días, es necesario llevar a 

cabo nuevos ensayos para determinar si el 

tratamiento prolongado con PTHrP es 

capaz de revertir o atenuar el efecto del 

oxaliplatino.  

 

Figura 7 A. 

 

Figura 7 B. 

 

In vitro, PTHrP disminuye la sensibilidad 

al oxaliplatino de las células murinas 

CT-26 altamente agresivas 

Si bien las células HCT-116 son 

tumorigénicas, y nuestro grupo de 

investigación cuenta con una vasta 

información respecto a los efectos de 
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PTHrP sobre esta línea de CCR, para 

profundizar en el estudio de la modulación 

de la citoquina en eventos asociados a 

invasión y metástasis es que surgió la 

necesidad de recurrir a un nuevo modelo 

de estudio más agresivo y con capacidad 

metastásica. Contando con el antecedente 

de resultados in vivo obtenidos por el grupo 

de investigación del Dr. Daniel Alonso del 

Laboratorio de Oncología Molecular de la 

Universidad de Quilmes (Ripoll et al., 2010; 

Garona et al., 2016), se propuso utilizar las 

células tumorales intestinales murinas con 

capacidad metastásica CT-26. Para 

evaluar si estas células son responsivas a 

PTHrP, se llevó a cabo ensayos de 

viabilidad, y se observó que las células CT-

26 en presencia de PTHrP por 24 horas 

son menos sensibles al oxaliplatino (20 y 

50 µM) con respecto a la condición control 

sin el tratamiento con el péptido (p< 0,01) 

(Fig. 8). Estos datos sugieren que en las 

células CT-26, PTHrP favorecería eventos 

asociados al comportamiento agresivo tal 

como la quimiorresistencia al oxaliplatino. 

 

Figura 8. 

PTHrP participaría en la resistencia a 

oxaliplatino en un modelo murino con 

capacidad metastásica de CCR  

Teniendo en cuenta que el modelo de los 

ratones “nude” atímicos es un modelo 

limitado y a partir de los resultados 

obtenidos in vitro con las células CT-26, se 

decidió utilizar un modelo singénico de 

carcinoma colorrectal inoculando estas 

células murinas en ratones BALB/c para 

evaluar la respuesta del oxaliplatino del 

grupo control respecto a aquel expuesto a 

PTHrP. Este modelo además de ser un 

modelo con capacidad metastásica es 

altamente inmunogénico (Sato et al., 

2021).  

Durante el tiempo que duró el ensayo y 

para evaluar su bienestar, los ratones se 

pesaron tres veces a la semana y no 

observamos diferencias estadísticamente 

significativas en el peso de los ratones 

durante el tratamiento. Sin embargo, en 

aquellos grupos que recibieron oxaliplatino 

vía intraperitoneal, posiblemente por el 

efecto toxico del citóstatico, se observó un 

descenso del peso luego de la segunda 

dosis recibida, lo que llevo a la interrupción 

del experimento (día 14 del inicio de la 

administración de PTHrP o su vehículo) 

(Fig. 9A). Además, se midieron los tumores 

y se determinó la TGR (%) a partir de los 

volúmenes tumorales obtenidos. 

Observando que luego de la segunda dosis 

de oxaliplatino la TGR fue mayor para el 

grupo expuesto a PTHrP respecto del 
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grupo control (Fig. 9B), estos resultados 

sugieren que PTHrP disminuye la 

sensibilidad de las células tumorales 

intestinales con capacidad metastásica al 

citóstatico y promueve el crecimiento del 

tumor. 

 
Figura 9 A.  

Durante el ensayo, precisamente al inicio 

del tratamiento, dos ratones mostraron 

signos de ascitis abdominal y considerando 

que los animales son seres sintientes se 

procedió al sacrificio humanitario. Durante 

la necropsia de los ratones observamos 

pequeñas masas tumorales en la cavidad 

abdominal además del tumor primario. 

Teniendo en cuenta que las células CT-26 

tienen capacidad metástasica en hígado, 

pulmón y bazo, se decidió evaluar dichos 

órganos (Chai et al., 2019; Ripoll et al., 

2010). Al observar el hígado y pulmón no 

se encontró evidencia macroscópica de 

nódulos en la superficie de los mismos. Sin 

embargo, una observación más exhaustiva 

del bazo nos permitió determinar que los 

ratones que desarrollaban tumores en el 

flanco derecho presentaban un tamaño de 

bazo mayor, en comparación con los 

ratones que no desarrollaron tumor. Más 

investigaciones son necesarias para 

determinar si el tratamiento con PTHrP y 

oxaliplatino influyen en las diferencias 

previamente mencionadas.  

 

Figura 9 B. 

Seguidamente, se procedió a observar los 

cortes teñidos con H&E de los tejidos 

tumorales del modelo singénico (Fig. 9 C). 

Diferentes áreas de los tumores fueron 

evaluadas, observando células en fase de 

crecimiento, células apóptoticas y regiones 

con necrosis. Principalmente en el centro 

de los tumores observamos zonas con 

mayor muerte celular a causa de la 

ausencia de nutrientes necesarios para la 

supervivencia celular. Mientras que en la 

periferia de los tumores pertenecientes al 

grupo control y con PTHrP observamos 

que la gran mayoría de las células estaban 

en distintas fases de mitosis (flecha negra), 

lo que indica una alta actividad de las 
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células tumorales. Sin embargo, no 

encontramos diferencia estadísticamente 

significativa entre estos grupos. Por otro 

lado, la mayor cantidad de figuras mitóticas 

de los grupos expuestos a oxaliplatino, y 

sometidos a PTHrP respecto al control 

sugieren que la citoquina favorece que las 

células continúen dividiéndose y que el 

tumor incremente su tamaño aún en 

presencia del citóstatico (p<0,01). 

 

         

Figura 9 C. 

PTHrP modula los niveles proteicos de 

�� -catenina in vivo, en presencia del 

agente quimioterapéutico oxaliplatino 

Como se mencionó previamente, nuestro 

grupo de investigación demostró que 

PTHrP modula la expresión de marcadores 

moleculares implicados en la progresión 

celular en xenotrasplantes de células de 

CCR en el modelo murino “nude” (Calvo et 

al., 2017; Martín et al., 2018; Calvo et al., 

2019; Carriere et al., 2021; Novoa Diaz et 

al., 2022). Además, se demostró que la 

exposición de las células derivadas de 

CCR humano a PTHrP aumenta la 

�H�[�S�U�H�V�L�y�Q�� �G�H�� ��-catenina y regula 

positivamente los oncogenes ciclina D1 y c-

Myc, con la consiguiente inducción de la 

proliferación celular (Martín et al., 2018). 

Teniendo en cuenta estos hallazgos y de 

otros investigadores de que ��-catenina es 

un factor pro-tumoral en el CCR (Xu et al., 

2020; Huang et al., 2024), se procedió a 

evaluar por IHQ, los niveles de este 

marcador molecular en los tejidos 

tumorales generados en los ratones 

“nude”. En este sentido, observamos, que 

�O�R�V�� �Q�L�Y�H�O�H�V�� �S�U�R�W�H�L�F�R�V�� �G�H�� ��-catenina 

aumentan en presencia de PTHrP (Fig. 10 

A).  

 

 

A continuación, en los tejidos tumorales 

generados en los ratones Balb/c se realizó 

�H�O�� �D�Q�i�O�L�V�L�V�� �L�Q�P�X�Q�R�K�L�V�W�R�T�X�t�P�L�F�R�� �G�H�� ��-

catenina y a partir de la cuantificación de la 

inmunoreactividad observamos que en los 

tumores de los ratones tratados con 

oxaliplatino y que recibieron PTHrP, los 

�Q�L�Y�H�O�H�V�� �G�H�� ��-catenina aumentan en 

Figura 10 A.  
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comparación con los tumores de ratones 

control (p<0,001) (Fig.  10B y C). Estos 

hallazgos sugieren que PTHrP en el 

modelo singénico podría favorecer la 

quimiorresistencia al oxaliplatino a través 

�G�H���O�D���Y�t�D���G�H���V�H�x�D�O�L�]�D�F�L�y�Q���G�H����-catenina. 

 
Figura 10 B.  

 

Figura 10 C.  

Discusión 

La quimioterapia basada en oxaliplatino es 

el régimen terapéutico utilizado para los 

pacientes con CCR avanzado (Lou et al., 

2023). Sin embargo, un desafío importante 

en el tratamiento del CCR es el desarrollo 

de resistencia a los fármacos. Los 

mecanismos subyacentes a la resistencia 

son complejos y multifacéticos, e incluyen 

alteraciones en la captación y eflujo de 

fármacos, cambios en la sensibilidad de las 

dianas farmacológicas, mecanismos de 

reparación del daño al ADN e interacciones 

con el MT (Ryu et al., 2024). En este 

sentido, el MT está compuesto por células 

tumorales, células intersticiales, matriz 

extracelular y citoquinas secretadas por las 

células que lo componen. El MT tiene un rol 

muy importante en la proliferación del 

tumor, la invasión y metástasis (Wang et 

al., 2023).  

Dentro de la vasculatura, las células 

endoteliales producen PTHrP. Rian y 

colaboradores demostraron por primera 

vez que las células endoteliales humanas 

producen PTHrP, pero no el receptor 

PTH/PTHrP (Rian et al., 1994). A partir de 

este antecedente, las investigaciones de 

nuestro grupo se focalizaron en explorar la 

participación de PTHrP en la modulación 

del fenotipo agresivo de las células de CCR 

a través de su influencia sobre las células 

de la vasculatura del MT. Se determinó que 

las biomoléculas presentes en el MC 

derivado de células endoteliales 

promueven en las células tumorales 

intestinales características asociadas a la 

plasticidad celular, desdiferenciación y 

resistencia al fármaco CPT-11 (Calvo et al., 

2019; Carriere et al., 2021; Novoa Díaz et 

al., 2022; Novoa Diaz et al., en 

preparación). Por lo tanto, el siguiente paso 

fue investigar si PTHrP favorecía la 

liberación de factores en el MC de las 

células endoteliales que contribuirían a la 

resistencia de las células tumorales HCT-

116 al quimioterapéutico oxaliplatino. 

Observamos que PTHrP actuando sobre 
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las células endoteliales, atenúa el efecto 

citostático del oxaliplatino sobre las células 

HCT-116. Estos resultados sugieren la 

presencia de citoquinas y/o factores en 

este MC que promueven cambios 

asociados al fenómeno de 

quimiorresistencia. Por lo tanto, 

comprender la relación entre las células 

cancerosas y los componentes del MT es 

fundamental para diseñar estrategias para 

el tratamiento del CCR.  

En los últimos años, obtuvimos evidencia 

que PTHrP en xenoinjertos de células 

HCT-116 en ratones “nude” incrementa la 

expresión de marcadores relacionados con 

eventos tumorigénicos (Martín et al., 2018; 

Calvo et al., 2017; Calvo et al., 2019; 

Carriere et al., 2021; Novoa Díaz et al., 

2022). Por lo tanto, nos propusimos evaluar 

en el mismo modelo animal los resultados 

de resistencia al oxaliplatino obtenidos in 

vitro. Sin embargo, durante el tiempo que 

duró el ensayo, no logramos observar en 

este modelo de xenoinjerto el efecto de 

PTHrP en la resistencia al citostático en los 

tumores de las células HCT-116. Esto pudo 

deberse a las limitaciones propias del 

modelo de ratones “nude” empleado que, 

aunque carecen de células T maduras en 

el timo y de una respuesta de células B 

dependientes de las T, su respuesta 

inmune innata está intacta y limita el 

trasplante de células cancerosas humanas 

(Panaampon et al., 2021). Ante estos 

hallazgos, surgió la necesidad de encontrar 

un modelo singénico, apropiado para 

evaluar las interacciones entre el tumor y el 

estroma. A través de un ensayo empleando 

xenoinjertos de células CT-26 generados 

en ratones Balb/c determinamos por 

primera vez que PTHrP en presencia de 

oxaliplatino incrementa la tasa de 

crecimiento tumoral, es decir atenúa el 

efecto citotóxico de la droga en 

comparación al grupo control.  

A pesar que no pudimos observar nódulos 

metástasicos en los órganos evaluados a 

partir de la necropsia de los ratones, 

observamos un incremento del tamaño del 

bazo en aquellos ratones donde el tumor 

creció. Alimohammadi y colegas 

demostraron que la monoterapia con 

oxaliplatino provoca un incremento en la 

población de linfocitos T reguladores en el 

bazo de los ratones (Alimohammadi et al., 

2023; Sato et al., 2021). Además, PTHrP 

puede encontrarse en el bazo y actuar 

como una citoquina. Funk y colegas 

demostraron que la administración de la 

endotoxina LPS incrementa los niveles de 

ARNm de PTHrP en el bazo, es decir que 

el aumento de PTHrP durante una 

respuesta inmune exacerbada podría 

desempeñar un papel importante en la 

modulación inmunitaria, quizás al mediar 

cambios en la proliferación y/o función de 

los linfocitos (Funk et al., 1993). Más 

investigaciones son necesarias para 

determinar si PTHrP interviene en la 
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respuesta inmune y contribuye a la 

quimiorresistencia en el CCR. 

Previos estudios sugieren que la activación 

aberrante de la vía de �:�Q�W����-catenina está 

involucrada en la proliferación y en la 

progresión de las células de cáncer y, 

además promueve resistencia a la 

quimioterapia en el CCR (Huang et al., 

2024). La señalización anormal de Wnt/��-

catenina, provoca un aumento de la 

translocación nuclear de ��-catenina y la 

formación de un complejo con el factor de 

células T/factor potenciador linfoide para 

mediar la expresión del gen diana (Feng et 

al., 2023). A través de la técnica de 

inmunohistoquímica y de acuerdo a los 

resultados obtenidos anteriormente (Martín 

et al., 2018), observamos que PTHrP in 

vivo incrementa los niveles proteicos �G�H����-

catenina aún en presencia de oxaliplatino. 

El conjunto de estos datos sugiere que 

PTHrP podría favorecer la 

quimiorresistencia al oxaliplatino mediante 

�O�D���Y�t�D���G�H����-catenina. 

Los datos aquí aportados merecen 

profundizar el estudio sobre el fenómeno 

de quimiorresistencia inducido por PTHrP 

en el CCR y los mecanismos moleculares 

involucrados. 

 

Conclusión 

En modelos in vitro e in vivo de CCR PTHrP 

participaría en la quimiorresistencia al 

oxaliplatino a través de factores liberados 

del MT. 

 

Referencias 

-Alimohammadi, R., Mahmoodi Chalbatani, G., 

Alimohammadi, M., Ghaffari-Nazari, H., 

Rahimi, A., Mortaz, E., Mossafa, N., 

Boon, L., y Jalali, S. A. (2023). Dual 

blockage of both PD-L1 and CD47 

enhances the therapeutic effect of 

oxaliplatin and FOLFOX in CT-26 mice 

tumor model. Scientific reports, 13(1), 

2472.  

- Alsina-Sanchis, E., Mülfarth, R., y Fischer, A. 

(2021). Control of Tumor Progression 

by Angiocrine 

Factors. Cancers, 13(11), 2610.  

-Arneth,B. (2019). Tumor 

Microenvironment.  Medicina 

(Kaunas, Lithuania), 56(1), 15.  

-Briede, I., Balodis, D., Gardovskis, J., y 

Strumfa, I. (2021). Stemness, 

Inflammation and Epithelial-

Mesenchymal Transition in Colorectal 

Carcinoma: The Intricate 

Network. International journal of 

molecular sciences, 22(23), 12891. 

-Calvo, N., Martín, J, Russo de Boland, A., y 

Gentili, C. (2014). Involvement of 

ERK1/2, P38 MAPK, and PI3K/Akt 

Signaling Pathways in the Regulation of 

Cell Cycle Progression by PTHrP in 

Colon Adenocarcinoma Cells. 

Biochemistry and Cell Biology 92 (4): 

305–15.  

-Calvo, N., Carriere, P., Martin, M. J., y Gentili, 

C. (2017). RSK activation via ERK 

modulates human colon cancer cells 

response to PTHrP. Journal of 

molecular endocrinology, 59(1), 13–27.  



 
 
 

17 
 

-Calvo, N., Carriere, P., Martín, M. J., Gigola, 

G., y Gentili, C. (2019). PTHrP 

treatment of colon cancer cells 

promotes tumor associated-

angiogenesis by the effect of 

VEGF. Molecular and cellular 

endocrinology, 483, 50–63.  

-Cardoso, A., Pinto, M., Pinto, A., Oliveira, M., 

Pinto, M., Gonçalves, R., Relvas, J., 

Figueiredo, C., Seruca, R., Mantovani, 

A., Mareel, M., Barbosa, M., y Oliveira, 

M. (2014). Macrophages stimulate 

gastric and colorectal cancer invasion 

through EGFR Y(1086), c-Src, Erk1/2 

and Akt phosphorylation and 

smallGTPase 

activity. Oncogene, 33(16), 2123–

2133.  

-Carriere, P., Calvo, N., Novoa Díaz, M. B., 

Lopez-Moncada, F., Herrera, A., 

Torres, M. J., Alonso, E., Gandini, N. A., 

Gigola, G., Contreras, H. R., y Gentili, 

C. (2021). Role of SPARC in the 

epithelial-mesenchymal transition 

induced by PTHrP in human colon 

cancer cells. Molecular and cellular 

endocrinology, 530, 111253.  

-Chai, W. X., Sun, L. G., Dai, F. H., Shao, H. S., 

Zheng, N. G., y Cai, H. Y. (2019). 

Inhibition of PRRX2 suppressed colon 

cancer liver metastasis via inactivation 

�R�I�� �:�Q�W����-catenin signaling 

pathway. Pathology, research and 

practice, 215(10), 152593.  

-C de S L Oliveira, A. L., Araújo Júnior, R. F., 

Gomes de Carvalho, T., B Chan, A., 

Schomann, T., Tamburini, F., de Geus-

Oei, L. F., y J Cruz, L. (2020). Effect of 

Oxaliplatin-Loaded Poly (d,l-Lactide-

co-Glycolic Acid) (PLGA) Nanoparticles 

Combined with Retinoic Acid and 

Cholesterol on Apoptosis, Drug 

Resistance, and Metastasis Factors of 

Colorectal 

Cancer. Pharmaceutics, 12(2), 193.  

-de Carvalho, T, Lara, P., Jorquera-Cordero, C., 

Aragão, C., de Santana Oliveira, A., 

Garcia, V., de Paiva Souza, S., 

Schomann, T., Soares, L., da Matta 

Guedes, P., y de Araújo Júnior, R. 

(2023). Inhibition of murine colorectal 

cancer metastasis by targeting M2-

TAM through STAT3/NF-kB/AKT 

signaling using macrophage 1-derived 

extracellular vesicles loaded with 

oxaliplatin, retinoic acid, and Libidibia 

ferrea. Biomedicine & 

pharmacotherapy, 168, 115663.  

-Dunn, E. F., Iida, M., Myers, R. A., Campbell, 

D. A., Hintz, K. A., Armstrong, E. A., Li, 

C., Y Wheeler, D. L. (2011). Dasatinib 

sensitizes KRAS mutant colorectal 

tumors to cetuximab. Oncogene, 30(5), 

561–574.  

-Erdem, Z., Schwarz, S., Drev, D., Heinzle, C., 

Reti, A., Heffeter, P., Hudec, X., 

Holzmann, K., Grasl-Kraupp, B., 

Berger, W., Grusch, M., y Marian, B. 

(2017). Irinotecan Upregulates 

Fibroblast Growth Factor Receptor 3 

Expression in Colorectal Cancer Cells, 

Which Mitigates Irinotecan-Induced 

Apoptosis. Translational 

oncology, 10(3), 332–339.  

- Feng, W. Q., Zhang, Y. C., Gao, H., Li, W. C., 

Miao, Y. M., Xu, Z. F., Xu, Z. Q., Zhao, 

J. K., Zheng, M. H., Zong, Y. P., y Lu, 

A. G. (2023). FOXD1 promotes 



 
 
 

18 
 

chemotherapy resistance by enhancing 

cell stemness in colorectal cancer 

�W�K�U�R�X�J�K�� ��-catenin nuclear 

localization. Oncology reports, 50(1), 

134.  

-Funk, J. L., Krul, E. J., Moser, A. H., 

Shigenaga, J. K., Strewler, G. J., 

Grunfeld, C., y Feingold, K. R. (1993). 

Endotoxin increases parathyroid 

hormone-related protein mRNA levels 

in mouse spleen. Mediation by tumor 

necrosis factor. The Journal of clinical 

investigation, 92(5), 2546–2552.  

-Gagiannis, S., Müller, M., Uhlemann, S., Koch, 

A., Melino, G., Krammer, P. H., 

Nawroth, P. P., Brune, M., y Schilling, 

T. (2009). Parathyroid hormone-related 

protein confers chemoresistance by 

blocking apoptosis signaling via death 

receptors and 

mitochondria. International journal of 

cancer, 125(7),1551–1557  

-Garona, J., Sobol, N. T., Pifano, M., Segatori, 

V. I., Gomez, D. E., Ripoll, G. V., y 

Alonso, D. F. (2019). Preclinical 

Efficacy of [V4 Q5] dDAVP, a Second 

Generation Vasopressin Analog, on 

Metastatic Spread and Tumor-

Associated Angiogenesis in Colorectal 

Cancer. Cancer research and 

treatment, 51(2), 438–450.  

-Hasbal-Celikok, G., Aksoy-Sagirli, P., 

Altiparmak-Ulbegi, G., y Can, A. (2021). 

Identification of AKT1����-catenin 

mutations conferring cetuximab and 

chemotherapeutic drug resistance in 

colorectal cancer treatment. Oncology 

letters, 21(3), 209.  

-Huang, Y., Chan, S., Chen, S., Liu, X., Li, M., 

Zheng, L., Dong, Z., Yang, Z., Liu, Z., 

Zhou, D., Zhang, X., y Zhang, B. (2024). 

�:�Q�W����-catenin signalling activates 

IMPDH2-mediated purine metabolism 

to facilitate oxaliplatin resistance by 

inhibiting caspase-dependent 

apoptosis in colorectal cancer. Journal 

of translational medicine, 22(1), 133.  

-Lamarca, A., Ronot, M., Moalla, S., Crona, J., 

Opalinska, M., Lopez Lopez, C., 

Pezzutti, D., Najran, P., Carvhalo, L., 

Bezerra, R. O. F., Borg, P., Vietti Violi, 

N., Vidal Trueba, H., de Mestier, L., 

Scaefer, N., Baudin, E., Sundin, A., 

Costa, F., Pavel, M., y Dromain, C. 

(2019). Tumor Growth Rate as a 

Validated Early Radiological Biomarker 

Able to Reflect Treatment-Induced 

Changes in Neuroendocrine Tumors: 

The GREPONET-2 Study. Clinical 

cancer research: an official journal of 

the American Association for Cancer 

Research, 25(22), 6692–6699.  

-Lezcano, V., Gentili, C., y de Boland, A. R. 

(2013). Role of PTHrP in human 

intestinal Caco-2 cell response to 

oxidative stress. Biochimica et 

biophysica acta, 1833(12), 2834–2843.  

-Li J., Karaplis A., Huang D., Siegel P., 

Camirand A., Yang X., Muller W., y 

Kremer R. (2011). PTHrP drives breast 

tumor initiation, progression, and 

metastasis in mice and is a potential 

therapy target. J Clin Invest, 121: 4655-

4669.  

-Luo, Z. D., Wang, Y. F., Zhao, Y. X., Yu, L. C., 

Li, T., Fan, Y. J., Zeng, S. J., Zhang, Y. 

L., Zhang, Y., y Zhang, X. (2023). 



 
 
 

19 
 

Emerging roles of non-coding RNAs in 

colorectal cancer oxaliplatin resistance 

and liquid biopsy potential. World 

journal of gastroenterology, 29(1), 1–

18.  

-Ma, S. C., Zhang, J. Q., Yan, T. H., Miao, M. 

X., Cao, Y. M., Cao, Y. B., Zhang, L. C., 

y Li, L. (2023). Novel strategies to 

reverse chemoresistance in colorectal 

cancer. Cancer medicine, 12(10), 

11073–11096.  

-McCauley, L. K., y Martin, T. J. (2012). Twenty-

five years of PTHrP progress: from 

cancer hormone to multifunctional 

cytokine. Journal of bone and mineral 

research: the official journal of the 

American Society for Bone and Mineral 

Research, 27(6), 1231–1239.  

-Mahdi, H., Woodall-Jappe, M., Singh, P., y 

Czuczman, M. (2023). Targeting 

regulatory T cells by E7777 enhances 

CD8 T-cell-mediated anti-tumor activity 

and extends survival benefit of anti-PD-

1 in solid tumor models. Frontiers in 

immunology, 14, 1268979.  

-Maishi, N., Annan, D. A., Kikuchi, H., Hida, Y., 

y Hida, K. (2019). Tumor Endothelial 

Heterogeneity in Cancer 

Progression. Cancers, 11(10), 1511.  

-Malakouti, S., Asadi, F. K., Kukreja, S. C., 

Abcarian, H. A., y Cintron, J. R. (1996). 

Parathyroid hormone-related protein 

expression in the human colon: 

immunohistochemical evaluation. The 

American surgeon, 62(7), 540–545. 

-Martín, M. J., Calvo, N., de Boland, A. R., y 

Gentili, C. (2014). Molecular 

mechanisms associated with PTHrP-

induced proliferation of colon cancer 

cells. Journal of cellular 

biochemistry, 115(12), 2133–2145.  

-Martín, M., Gigola, G., Zwenger, A., 

Carriquiriborde, M., Gentil, F., y Gentili, 

C. (2018). Potential therapeutic targets 

for growth arrest of colorectal cancer 

cells exposed to PTHrP. Molecular and 

cellular endocrinology, 478, 32–44.  

-Nagaraju, G., Alese, O., Landry, J., Diaz, R., y 

El-Rayes, B. (2014). HSP90 inhibition 

downregulates thymidylate synthase 

and sensitizes colorectal cancer cell 

lines to the effect of 5FU-based 

chemotherapy. Oncotarget, 5(20), 

9980–9991.  

-NISHIHARA, M., T. KANEMATSU, T. 

TAGUCHI, and M. S. RAZZAQUE. 

2007. PTHrP and Tumorigenesis: Is 

There a Role in Prognosis? Annals of 

the New York Academy of Sciences 

1117 (1): 385–92.  

-Nishihara, Minoru, Masahiro Ito, Tsutomu 

Tomioka, Akira Ohtsuru, Takashi 

Taguchi, y Takashi Kanematsu. 1999. 

“Clinicopathological Implications of 

Parathyroid Hormone-Related Protein 

in Human Colorectal Tumours.” The 

Journal of Pathology 187 (2): 217–22.  

-Novoa Díaz, M.B., Carriere, P., Gigola, G., 

Zwenger, A., Calvo, N., y Gentili, C. 

(2022). Involvement of Met receptor 

pathway in aggressive behavior of 

colorectal cancer cells induced by 

parathyroid hormone-related 

peptide. World journal of 

gastroenterology, 28(26), 3177–3200.  

-Novoa Díaz, M. B., Carriere, P., & Gentili, C. 

(2023). How the interplay among the 

tumor microenvironment and the gut 



 
 
 

20 
 

microbiota influences the stemness of 

colorectal cancer cells. World journal of 

stem cells, 15(5), 281–301.  

-Panaampon, J., Sasamoto, K., Kariya, R., y 

Okada, S. (2021). Establishment of 

Nude Mice Lacking NK Cells and Their 

Application for Human Tumor 

Xenografts. Asian Pacific journal of 

cancer prevention: APJCP, 22(4), 

1069–1074.  

-Rian, E., Jemtland, R., Olstad, O., Endresen, 

M., Grasser, W., Thiede, M., Henriksen, 

T., Bucht, E., y Gautvik, K. (1994). 

Parathyroid hormone-related protein is 

produced by cultured endothelial cells: 

a possible role in 

angiogenesis. Biochemical and 

biophysical research 

communications, 198(2), 740–747.  

- Ripoll, G. V., Garona, J., Pifano, M., Farina, H. 

G., Gomez, D. E., & Alonso, D. F. 

(2013). Reduction of tumor 

angiogenesis induced by desmopressin 

in a breast cancer model. Breast cancer 

research and treatment, 142(1), 9–18.  

-Ryu, K., Seo, J., Lee, K., Choi, J., Yoo, G., Ha, 

J., y Ahn, M. (2024). Drug-Resistance 

Biomarkers in Patient-Derived 

Colorectal Cancer Organoid and 

Fibroblast Co-Culture System. Current 

issues in molecular biology, 46(6), 

5794–5811.  

-Sato, Y., Fu, Y., Liu, H., Lee, M., y Shaw, M. 

(2021). Tumor-immune profiling of CT-

26 and Colon 26 syngeneic mouse 

models reveals mechanism of anti-PD-

1 response. BMC cancer, 21(1), 1222.  

-Sung, H., Ferlay, J., Siegel, R., Laversanne, 

M., Soerjomataram, I., Jemal, A., y 

Bray, F. (2021). Global Cancer 

Statistics 2020: GLOBOCAN Estimates 

of Incidence and Mortality Worldwide 

for 36 Cancers in 185 Countries. CA: a 

cancer journal for clinicians, 71(3), 

209–249.  

-Wang, P., Sun, L., Li, C., Jin, B., Yang, H., Wu, 

B., y Mao, Y. (2023). Study on drug 

screening multicellular model for 

colorectal cancer constructed by three-

dimensional bioprinting 

technology. International journal of 

bioprinting, 9(3), 694.  

-Xu, J., Lv, G., Xu, B., y Jiang, B. (2020). 

Overexpression of UBE2M through 

�:�Q�W����-Catenin signaling is associated 

with poor prognosis and chemotherapy 

resistance in colorectal 

cancer. Translational cancer 

research, 9(9), 5614–5625.  

-Yang, Y., Yuan, H., Zhao, L., Guo, S., Hu, S., 

Tian, M., Nie, Y., Yu, J., Zhou, C., Niu, 

J., Wang, G., y Song, Y. (2022). 

Targeting the miR-34a/LRPPRC/MDR1 

axis collapse the chemoresistance in 

P53 inactive colorectal cancer. Cell 

death and differentiation, 29(11), 2177–

2189.  

-Zeng, K., Li, W., Wang, Y., Zhang, Z., Zhang, 

L., Zhang, W., Xing, Y., y Zhou, C. 

(2023). Inhibition of CDK1 Overcomes 

Oxaliplatin Resistance by Regulating 

ACSL4-mediated Ferroptosis in 

Colorectal Cancer. Advanced science 

(Weinheim, Baden-Wurttemberg, 

Germany), 10(25), e2301088. -Zhang 

R., Li J., Assaker G., Camirand A., 

Sabri S., Karaplis A., y Kremer R. 

(2019). Parathyroid Hormone-Related 



 
 
 

21 
 

Protein (PTHrP): An Emerging Target in 

Cancer Progression and Metastasis. 

Adv Exp Med Biol, 1164: 161-178.  

-Zhong, X., He, X., Wang, Y., Hu, Z., Huang, H., 

Zhao, S., Wei, P., y Li, D. (2022). 

Warburg effect in colorectal cancer: the 

emerging roles in tumor 

microenvironment and therapeutic 

implications. Journal of hematology & 

oncology, 15(1), 160.  

 

Financiamiento 

Universidad Nacional del Sur (UNS): PGI: 

24/B303; AGENCIA (PICT-2020-SERIEA-

03440); CONICET (PIP 

11220200103061CO). 



 

- 1 - 
 

 

D. Ciencias de la vida 

39. Salud Humana 

La inhibición del eje H eparanasa- 1/Syndecan -1 en Cancer de Mama Triple Negativo 

(TNBC) reduce la plasticidad tumoral y estimula el desarrollo de un entorno 

inflamatorio antitumoral  

Autor: Rosales, Paolo, paolorosales14@gmail.com 

Co-autor(es): Morán Candela, cmoranmaidana@comunidad.unnoba.edu.ar, Latina Catalina, 

clatina@comunidad.unnoba.edu.ar, Icardi Antonella, aicardi@comunidad.unnoba.edu.ar 

Orientadores: Vitale Daiana, dlvitale@comunidad.unnoba.edu.ar; Sevic Ina, 

isevic@comunidad.unnoba.edu.ar; Götte Martin, martin.goette@ukmuenster.de; Espinoza-

Sánchez Nancy Adriana, nancyadriana.espinozasanchez@ukmuenster.de; Dr. Alaniz Laura, 

ldalaniz@comunidad.unnoba.edu.ar. 

Laboratorio de Microambiente Tumoral, Centro de Investigaciones Básicas y Aplicadas (CIBA) 

- Universidad Nacional del Noroeste de la Provincia de Buenos Aires – Centro de 

Investigaciones y Transferencia del Noroeste de la Provincia de Buenos Aires (CITNOBA)  

UNNOBA-UNSAdA-CONICET Argentina. Departamento de Ginecología y Obstetricia, 

Hospital Universitario Münster - Münster, Alemania. 

 

Resumen  

El cáncer de mama triple negativo (TNBC) es uno de los subtipos más agresivos y carece de 

terapias dirigidas, siendo la quimioterapia la única opción sistémica eficaz, aunque limitada 

por su toxicidad, resistencia tumoral y altas tasas de recurrencia y metástasis. Una estrategia 

prometedora es la interrupción del eje Heparanasa-1/Syndecan-1 (HPSE-1/SDC-1), 

involucrado en la remodelación de la matriz extracelular (MEC), comunicación con células del 

sistema inmune, migración e invasión. El objetivo fue evaluar cómo la inhibición del eje HPSE-

1/SDC-1 influye en células de TNBC y en su relación con monocitos/macrófagos (Mo/Mø) de 

su microambiente. Células MDA-MB-231 fueron tratadas con siPools SDC-1 y Roneparstat 

(SST0001) como inhibidor de HPSE-1. Se midió viabilidad (MTS), clonogenicidad (Formación 

de colonias), migración (Cierre de herida) y expresión génica (RT-qPCR) de mediadores 

vinculados a MEC, transición epitelial-mesenquimal (EMT) y fenotipo “stem”, incluyendo 

cocultivos con Mo de donantes sanos. El tratamiento incrementó la expresión de SDC-2, 

genes “stem” (CD24, CD44), aumentó ITG-����  y disminuyó CHD1 (genes EMT), redujo SDF-

1 (inmunoatrayente) y aumentó la clonogenicidad y migración (p<0,05). La inhibición de este 

eje podría estar activando otras vías de supervivencia celular, probablemente vía SDC-2.  
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Por el contrario, en cocultivo, la expresión de genes “stem” y EMT disminuyó mientras que 

aumentó la expresión de SDF-1. Además, Mo/Mø cocultivados con MDA-MB-231 pre-tratadas, 

mostraron mayor expresión de genes de remodelación de MEC y polarización M1 antitumoral. 

Por lo cual, la inhibición del eje HPSE-1/SDC-1 impacta en la remodelación de la MEC y 

favorece la activación del sistema inmune en el microambiente del TNBC potenciando 

posibles respuestas antitumorales.  

 

Palabras clave: TNBC, HPSE-1/SDC-1, Terapia combinada 
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1. Introducción  

El cáncer de mama es el tipo de cáncer más 

frecuente y la causa más común de muerte 

por cáncer en mujeres, tanto a nivel mundial 

como en nuestro país (Global Cancer 

Observatory, https://gco.iarc.fr/en). 

Teniendo en cuenta la presencia o ausencia 

de tres marcadores moleculares como el 

receptor de estrógeno (ER), receptor de 

progesterona (PR) y el factor 2 de 

crecimiento epidérmico humano (HER2), el 

cáncer de mama puede clasificarse en 

cuatro subtipos: (a) luminal A 

(ER+/PR+/HER2-), (b) luminal B (ER+/PR- 

/HER2+), (c) tipo basal (ER- /PR- /HER2- ) 

también llamado triple negativo (TNBC), y 

(b) HER2 enriquecido (ER- /PR- /HER2+). 

En la práctica clínica, estos subtipos 

permiten estratificar a los pacientes para 

obtener predicciones pronósticas, 

seleccionar tratamientos e incluirlos en 

ensayos clínicos (Parnigoni et al., 2023; 

Waks & Winer, 2019). A pesar de los riesgos 

asociados a corto y largo plazo, la 

quimioterapia sigue siendo la única terapia 

sistémica eficaz para el tratamiento del 

subtipo TNBC. Sin embargo, se ha 

demostrado una alta proporción de 

pacientes con TNBC con resistencia a la 

quimioterapia y, por consiguiente, una alta 

agresividad y altas tasas de recurrencia, 

riesgo de metástasis y falta de marcadores 

moleculares diana para la terapia (van den 

Ende et al., 2023). 

Debido a esto, es necesario desarrollar 

nuevos tratamientos que complementen a 

los actuales, que estén dirigidos no solo a 

las células tumorales sino también a su 

entorno o microambiente, previniendo la 

exposición del paciente a múltiples ciclos de 

quimioterapia, reduciendo así toxicidad y 

costos asociados.  

El microambiente tumoral es el entorno 

donde se desarrolla el tumor y está formado 

por componentes celulares (células 

tumorales, células inmunes, fibroblastos, 

entre otros) y acelulares (MEC). La 

interacción de las células tumorales con el 

microambiente es clave para su desarrollo y 

progresión, metástasis y diseminación, 

afectando además la eficacia terapéutica de 

los tratamientos (Wu & Dai, 2016). 

Dentro de los elementos acelulares, la 

enzima HPSE-1 es una endo-��-

glucoronidasa capaz de degradar cadenas 

de Heparán Sulfato (HS) de proteoglicanos 

(PGs) presentes en la MEC (Yuan et al., 

2022), facilitando la remodelación de la 

MEC tumoral. Específicamente, se ha 

demostrado que la actividad de esta enzima 

está asociada a la progresión tumoral, 

angiogénesis e inflamación, convirtiéndola 

en un blanco terapéutico prometedor 

(Lebsir et al., 2023). Se ha reportado 

además la existencia de una segunda forma 

de la HPSE, la Heparanasa2 (HPSE-2), que 

si bien carece de la capacidad de degradar 

https://gco.iarc.fr/en
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HS, compite con HPSE-1 por la unión a 

éste.  (Vlodavsky et al., 2018). 

La principal explicación que relaciona a la 

HPSE-1 con la progresión tumoral involucra 

al eje HPSE-1/SDC-1 liberado. SDC-1 

(CD138) es un PG de HS transmembrana 

que actúa como correceptor celular. Se ha 

demostrado que este eje, a través de la 

liberación de SDC-1, aumenta cascadas de 

señalización tanto en células tumorales 

como de su microambiente (entre ellas, 

células endoteliales, fibroblastos y células 

inmunes) (Ramani et al., 2013; Szatmári et 

al., 2015). La HPSE-1 estimula las quinasas 

reguladas por señal extracelular (vía ERK) 

en células tumorales, provocando un 

aumento en la expresión de las 

metaloproteasas (MMPs) 3, 7 y 9. Cuando 

estas enzimas son secretadas, cortan el 

núcleo proteico de SDC-1 resultando en su 

liberación de la superficie celular. Además, 

la HPSE-1 corta las cadenas de HS del 

SDC-1, dejando el núcleo proteico de éste 

libre para la degradación por las MMPs. Una 

vez que el SDC-1 es liberado puede actuar 

de forma autocrina o paracrina, formando 

complejos con factores de crecimiento, 

factores angiogénicos y citoquinas, 

promoviendo la comunicación con las 

células del sistema inmune, angiogénesis, 

migración e invasión (Nassar et al., 2021; 

Rangarajan et al., 2020; Vlodavsky et al., 

2018). 

Más aún, se ha demostrado que en el 

cáncer de mama existe un aumento de 

SDC-1 en la membrana de células 

tumorales y en las células estromales 

adyacentes al tumor, especialmente en 

aquellos con un fenotipo agresivo e invasivo 

(Szatmári et al., 2015). Sin embargo, poco 

se conoce acerca de los efectos de la 

inhibición del eje HPSE-1/SDC-1 en el 

cáncer de mama. En este contexto, la 

inhibición conjunta de la actividad de HPSE-

1 y de la síntesis de SDC-1 podría 

representar una estrategia terapéutica 

prometedora en combinación con fármacos 

quimioterapéuticos para el tratamiento del 

TNBC, constituyendo el objetivo principal 

del presente trabajo. 

 

2. Objetivos  

2.1 Objetivo General 

Determinar el rol de los 

componentes de la MEC, SDC-1 

y la enzima HPSE-1 en el 

desarrollo y progresión del 

TNBC, con el fin de evaluar su 

potencial como futuros blancos 

terapéuticos.  

2.2 Objetivos específicos 

2.2.1 Evaluar el efecto de la inhibición del 

eje HPSE-1/SDC-1 sobre células 

TNBC, estudiando mecanismos 

asociados a la progresión e invasión 

tumoral.  

2.2.2 Evaluar el efecto de la inhibición del 

eje HPSE-1/SDC-1 sobre la 

interacción de células TNBC con 

células inmunes de su 
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microambiente 

(Monocitos/Macrófagos [Mo/MØ]) 

mediante un modelo de cocultivo in 

vitro. 

3. Materiales y Métodos  

3.1 Línea celular: se trabajó con la línea 

celular MDA-MB-231 de TNBC con alta 

capacidad de invasividad y metástasis. 

Las células fueron cultivadas en medio 

DMEM alta glucosa, suplementado con 

Glutamina (2mM), 

Penicilina/Streptomicina (100 U/mL) y 

Suero Fetal Bovino (SFB) 10%. Se 

cultivaron en condiciones estándar de 

cultivo (37°C y 5% CO2) y una vez 

alcanzada la fase exponencial del 

cultivo, fueron utilizadas para los 

diferentes experimentos.  

3.2 Modulación del eje HPSE-1/SDC-1. Se 

llevó a cabo el silenciamiento (knock-

down) del gen de SDC-1 y la inhibición 

de la actividad de la enzima HPSE-1. 

Para el knock-down, se utilizó siPOOLs 

Biotech (siRNA pools), el cual contiene 

30 siRNAs seleccionados y diseñados 

para el knock-down específico del gen 

de interés. La transfección se llevó a 

cabo utilizando lipofectamina 

(Lipofectamine 2000, Invitrogen) y 

medio Opti-MEM reducido en SFB. 

Como control de la transfección se 

utilizó un siRNA control no específico 

(NegC-120). La inhibición de la 

actividad enzimática de HPSE-1 se llevó 

a cabo utilizando el compuesto 

Roneparstat (SST0001) (Technion), un 

polímero semi sintético tipo heparina. 

Desarrollamos un protocolo de cinco 

días en el cual al día 0 sembramos las 

células MDA-MB-231 (3,5x105) en 

placas de 6 pocillos para su adherencia 

y estabilización. Al día 1 llevamos a 

cabo el knock-down de SDC-1 durante 

24h. Al día 2 añadimos el inhibidor de 

HPSE-1 durante 24h. Al día 3 

realizamos el cambio de medio de 

cultivo para igualar todas las 

condiciones. El protocolo desarrollado se 

resume en la Figura 1 .A.  

Al día 4, las células fueron utilizadas para 

los experimentos descriptos a continuación.  

3.3 Ensayo de viabilidad (MTS). Para 

evaluar la viabilidad celular luego de los 

tratamientos, se llevó a cabo un ensayo 

MTS en el cual células MDA-MB-231 

previamente tratadas fueron incubadas con 

el reactivo MTS (Abcam) por 2 horas y se 

midió el cambio en la coloración a 490 nm, 

utilizando el lector de placas iMark™ (Bio-

Rad). 

3.4 Ensayo de formación de colonias. Para 

evaluar la habilidad de las células MDA-MB-

231 previamente tratadas, de proliferar y 

formar una colonia, 1x103 células se 

sembraron en placas de 6 pocillos y se 

mantuvieron en cultivo durante 9 días, 

realizando cambios de medio cada 2 días. 

Finalizado el tiempo de incubación, las 

células se lavaron con PBS, se fijaron con 

PFA 2% y se tiñeron con cristal violeta 
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0,5%/metanol 20%. Se determinó 

manualmente el número de colonias 

formadas por condición.  

3.5 Ensayo de cierre de herida. Para 

evaluar la migración celular y las 

interacciones célula-célula en 2D, se llevó a 

cabo un ensayo de cierre de herida. Para 

ello, finalizado los tratamientos, se realizó el 

cambio de medio de cultivo por medio sin 

SFB y se generaron 3 heridas en la 

monocapa celular por condición, 

tomándose micrografías a los tiempos 0, 4, 

8 y 24 (hs) y se calculó el porcentaje (%) de 

área libre con la herramienta ImageJ. Como 

control positivo de cierre de herida, las 

células fueron incubadas durante el mismo 

tiempo en medio rico en SFB 10%.  

3.6 Expresión de genes marcadores de 

Agresividad. Para evaluar los niveles de  

expresión a nivel de ARNm de distintos 

genes asociados a la MEC (HPSE-1, HPSE-

2, MMP9, SDC-1, SDC-2, SDC-3, SDC-4), 

ETM (E-Cadherina: CDH1, Integrina��1: 

ITG��-1, Vimentina: VIM) y fenotipo 

asociado a características “stem” (células 

madre cancerosas; CD44, CD24), se llevó a 

cabo una PCR cuantitativa en tiempo real 

(qPCR). Brevemente, finalizado los 

tratamientos, se extrajo el ARN total 

utilizando TRI reagent y el método fenol-

cloroformo. Luego se realizó la transcripción 

reversa (RT) a ADN copia en termociclador 

Veriti (Applied Byosystems) y finalmente, 

utilizando primers específicos para cada 

gen de interés, se realizó la qPCR con 

SYBR Green en termociclador CFX96™ 

Real Time System (BioRad). La expresión 

relativa de cada gen se calculó mediante el 

método 2(-�û�ûCt) utilizando ��-Actina como gen 

de referencia (housekeeping).  

3.7 Modelo de cocultivo in vitro. Para 

evaluar la influencia de los 

componentes celulares en el 

microambiente tumoral, se llevó a cabo 

un cocultivo in vitro entre las células 

MDA-MB-231 y Mo de sangre periférica 

de dadores sanos. Brevemente se 

purificaron células mononucleares de 

sangre periférica mediante gradiente de 

Ficoll (Ficoll-Paque PLUS, Cytiva) y se 

enriquecieron Mo por selección 

negativa (Pan Monocyte Isolation Kit, 

Miltenyi Biotec). Los monocitos se 

sembraron en insertos con poros de 0,4 

µm de diámetro (cellQART®), en medio 

RPMI suplementado con Glutamina (2 

mM), Penicilina/Streptmicina (100 

U/mL) y SFB 1%. Luego, estos insertos 

se colocaron en placas multipocillo que 
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contenían las células MDA-MB-231 

previamente cultivadas y tratadas. De 

esta forma, ambas poblaciones 

celulares (relación 1:1) pudieron 

interactuar de manera indirecta, a través 

del intercambio de factores solubles 

(secretoma) (Figura 1.B) . Luego de 5 

días de cocultivo, se cosecharon ambos 

tipos celulares y se evaluó la expresión 

de genes de interés por RT-qPCR, tal 

como se describió en 3.6. Para las 

células MDA-MB-231, se evaluaron los 

mismos genes descriptos en 3.6. Para 

los MØ, se evaluaron componentes de 

la MEC  

(HPSE-1, HPSE-2, SDC-1, SDC-2, SDC-3, 

SDC-4), marcadores de diferenciación 

Mo�Î MØ (GM-CSF, CD68), marcadores del 

perfil M1 inflamatorio/antitumoral (CD68, 

CD86, iNOS, IL-1��), marcadores del perfil 

M2 antiinflamatorio/protumoral (CD163, 

ARGINASA-1, IL-10) y receptores y 

componentes de la vía de señalización 

inflamatoria NF-��B (CD44, TLR-2, TLR-4, 

P50, P65, RELB, STAT-1, STAT-5). 

3.8 Análisis de asociación de proteínas. 

Para explorar la relación entre el eje HPSE-

1/SDC-1 y otras proteínas, así como con 
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componentes de vías de señalización 

implicadas en cáncer de mama, se realizó 

un análisis in silico mediante la herramienta 

STRING. Como entrada se utilizaron HPSE-

1, SDC-1, los marcadores evaluados en el 

apartado 3.6 y proteínas representativas de 

las vías de señalización MAPK y 

PI3K/AKT/mTOR. La herramienta genera 

un mapa de redes de interacción proteica 

junto con un análisis de enriquecimiento de 

las vías KEGG (Kyoto Encyclopedia of 

Genes and Genomes), que evidencia los 

procesos celulares en los que participan los 

marcadores ingresados.  

3.9 Análisis estadísticos. Se determinará la 

media y la varianza de al menos tres 

experimentos independientes, 

determinando en todos los casos la 

normalidad y la homogeneidad de la 

varianza de los datos. Se utilizará el análisis 

de varianza (ANOVA) para evaluar las 

diferencias entre los valores obtenidos en 

cada grupo. Para dicho fin, se utilizará el 

software GraphPadPrism 10, considerando 

un valor p �”���������� �F�R�P�R�� �H�V�W�D�G�t�V�W�L�F�D�P�H�Q�W�H��

significativo. 

 

4. Resultados  

Inhibición de la expresión de SDC-1. En 

primer lugar, se evaluó la eficiencia del 

knock-down de SDC-1 tanto a nivel de 

ARNm como de proteína. Los resultados 

mostraron una reducción significativa (85 ± 

4% siSDC-1 y 82 ± 6% siSDC-1 + SST0001) 

Figura 2.  Eficiencia del silenciamiento de SDC-1. (A) Niveles relativos de ARNm de SDC-1 cuantificados por qPCR en células MDA-

MB-231 tratadas con siPool control (siCtrl), siPool dirigido contra SDC-1 (siSDC-1), inhibidor de la actividad HPSE-1 (SST0001), o la 

combinación siSDC-1 y SST0001. Los resultados se expresan como porcentaje respecto al control basal (CB). Los datos se presentan 

como media ± SEM (n = 3). Análisis estadístico mediante ANOVA de una vía seguido de una prueba Tukey de comparaciones múltiples. 

La significancia estadística se muestra de la siguiente manera: ns: no significativo; * p< 0,05; ** p< 0,01; ***p< 0,001. (B) Expresión de 

SDC-1 a nivel de membrana evaluado por citometría de flujo en las mismas condiciones experimentales. Los diagramas de dispersión 

muestran la población positiva para CD29-PE (Integrina��������eje X) y la expresión de SDC-1-FITC (eje Y). Las flechas rojas indican la 

disminución de la población SDC-1 positiva tras el tratamiento con siSDC-1 y la combinación siSDC-1 + SST0001. 

A B 



 

- 9 - 
 

en la expresión de SDC-1 tras la 

transfección, en comparación con las 

células no tratadas o transfectadas con 

siCtrl (p<0,0001) (Fig. 2A) . Asimismo, el 

análisis por citometría de flujo mostró una 

disminución de la población SDC-1+ (Q2) 

luego de la transfección, en relación con los 

controles mencionados previamente (Fig. 

2.B). Estos hallazgos confirmaron que el 

knock-down fue efectivo, garantizando que 

se trabajó con células sin expresión de 

SDC-1. 

4.1  Ensayo de viabilidad (MTS). El proceso 

de transfección con lipofectamina redujo la 

viabilidad de las células en comparación 

con aquellas no transfectadas (CB vs siCtrl 

p = 0,0006; CB vs siSDC-1 p = 0,0012). En 

cambio, el tratamiento con SST0001 o con 

la combinación siSDC-1 + SST0001 no 

produjo una disminución significativa de la 

viabilidad respecto de las células no 

tratadas. De hecho, la combinación siSDC-

1 + SST0001 logró revertir parcialmente la 

disminución en la viabilidad observada tras 

la transfección (Fig. 3) . 

4.2 Ensayo de formación de colonias.  Se 

observó que las condiciones siCtrl y siSDC-

1 redujeron la capacidad de formación de 

colonias en comparación con las células sin 

tratamiento. No obstante, la combinación 

siSDC-1 + SST0001 revirtió este efecto, 

mostrando un comportamiento similar al 

control basal (CB). Por otro lado, el 

tratamiento exclusivo con SST0001 no 

produjo diferencias significativas en el 

número de colonias respecto del CB (Fig.4) . 

4.3 Ensayo cierre de herida. Para evaluar el 

efecto de los tratamientos, del tiempo de 

cierre de herida y de la interacción entre 

ambos factores sobre la capacidad 

migratoria de células MDA-MB-231 (Fig. 

5A), se realizó un ANOVA de dos vías. El 

Figura 3. Ensayo de viabilidad (MTS) de células 

MDA-MB-231 tratadas con siPool control 

(siCtrl), siPool dirigido contra SDC-1 (siSDC-1), 

inhibidor de la actividad HPSE-1 (SST0001), o 

la combinación siSDC-1 y SST0001. Los 

resultados se expresan como porcentaje 

respecto al control basal (CB). Los datos se 

presentan como media ± SEM (n = 3). Análisis 

estadístico mediante ANOVA de una vía seguido 

de una prueba de Tukey de comparaciones 

múltiples. La significancia estadística se 

muestra de la siguiente manera: ns: no 

significativo; * p< 0,05; ** p< 0,01; ***p< 0,001.  
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análisis reveló que la mayor proporción de 

la variabilidad estuvo explicada por el factor 

tiempo, seguido en menor medida por el 

tratamiento y por la interacción entre ambos 

(64,06%, 15,95% y 9,28% de la varianza 

total, respectivamente). En consecuencia, 

el tiempo se estableció como el principal 

determinante del cierre de herida, con un 

efecto más marcado a las 24 h (0 h vs 24 h), 

mientras que los tratamientos evaluados no 

produjeron diferencias significativas en la 

capacidad de migración de las células MDA-

MB-231 (Fig. 5B). Por otro lado, se observó 

un cambio en la forma de crecimiento de las 

células que implicó la formación de 

agrupaciones o clusters en lugar de una 

monocapa. Esto se vio luego del tratamiento 

con SST0001 o con la combinación siSDC-

Figura  4. Ensayo de clonogenicidad de células 

MDA-MB-231 tratadas con siPool control (siCtrl), 

siPool dirigido contra SDC-1 (siSDC-1), inhibidor 

de la actividad HPSE-1 (SST0001), o la 

combinación siSDC-1 y SST0001. Los resultados 

se expresaron como número de colonias 

formadas respecto al control basal (CB).  

Los datos se presentan como media ± SEM (n = 

3). Análisis estadístico mediante ANOVA de una 

vía seguido de una prueba de Tukey de 

comparaciones múltiples. La significancia 

estadística se muestra de la siguiente manera: ns: 

no significativo; * p< 0,05; ** p< 0,01; ***p< 0,001. 
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1 + SST0001, efecto que no se detectó en 

las demás condiciones (Fig. 5A).  

4.4 Expresión de genes marcadores de 

agresividad. A través del uso de qPCR 

evaluamos la expresión de proteínas, 

enzimas y PGs que participan en cambios 

morfológicos y fenotípicos implicados en la 

invasión y metástasis. El análisis de la 

expresión basal de los marcadores reveló 

que las células MDA-MB-231 expresan 

HPSE-1 y MMP9, pero no HPSE-2. 

Asimismo, presentan los cuatro tipos de 

sindecanos (SDC1-4), alta expresión de 

CD44 y ausencia de CD24 (marcadores 

asociados a fenotipo “stem”), junto con una 

elevada expresión de ITG����  y VIM, y una 

0 4 8 24 0 4 8 24 0 4 8 24 0 4 8 24 0 4 8 24
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Figura 5. Ensayo de cierre de herida de células MDA-MB-

231 tratadas con siPool control (siCtrl), siPool dirigido contra 

SDC-1 (siSDC-1), inhibidor de la actividad HPSE-1 

(SST0001), o la combinación siSDC-1 y SST0001. (A) 

Imágenes representativas de cada condición, tomadas a los 

tiempos 0, 4, 8 y 24 (hs). Se añadió un control positivo de 

migración (C+). Se muestran los cambios morfológicos 

observados a las 24 hs para la condición SST0001 y la 

combinación siSDC-1 + SST0001. (B) Los resultados se 

expresaron como porcentaje de área libre en función del 

tiempo, respecto al control basal (CB). Los datos se 

presentan como media ± SEM (n = 3). Análisis estadístico 

mediante ANOVA de 2 vías seguido de una prueba de Tukey 

de comparaciones múltiples. La significancia estadística se 

muestra de la siguiente manera: *p< 0,05; ****p< 0,0001 y 

corresponde al factor tiempo. El factor tratamiento y la 

interacción tratamiento x tiempo fueron no significativos.  
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baja expresión de CDH1 (moléculas 

vinculadas a adhesión célula-célula y 

célula-MEC) y SDF-1 (quimiocina del 

receptor CXCR4 expresada durante el 

proceso de metástasis) (Fig. 6A).  

Los resultados mostraron que el perfil de 

expresión de los marcadores evaluados se 

modificó en respuesta a los distintos 

tratamientos, siendo los cambios más 

marcados con la combinación siSDC-1 + 

SST0001. Específicamente, en esta 

condición se observó un incremento 

significativo en la expresión de CD44 y 

CD24 (p = 0,0122 y p = 0,0265, 

respectivamente), acompañado de una 

disminución tendencial en CDH1 y SDF1 

(no significativo), así como un leve aumento 

en ITG���� , VIM y SDC-2 (no significativo) 

(Fig. 6B). En conjunto, estos hallazgos 

sugieren que la inhibición simultánea de la 

expresión de SDC-1 y de la actividad de 

HPSE-1 favorece el mantenimiento de un 

fenotipo mesenquimal en las células MDA-

MB-231. 

4.5 Modelo de cocultivo in vitro. Al evaluar 

la expresión génica de los marcadores de 

agresividad previamente mencionados tras 

5 días de cocultivo indirecto con Mo de 

sangre periférica, se observó en primer 

lugar que la expresión de SDC-1 se 

A B 

Figura 6. Perfil de expresión génica de células MDA-MB-231 evaluado por qPCR. (A) Expresión basal relativa de genes asociados a enzimas 

de remodelado de matriz extracelular (ECM), proteoglicanos, marcadores asociados a fenotipo “stem”, transición epitelial-

mesenquimal/mesenquimal-epitelial (EMT-MET) y quimioatractantes, representado como 2-�ûCt. Los datos se presentan como media ± SEM (n 

= 3). (B) Análisis de la expresión relativa (2-�û�ûCt) de los mismos genes tras el silenciamiento con siPool control (siCtrl), siPool dirigido contra 

SDC-1 (siSDC-1), inhibidor de la actividad HPSE-1 (SST0001), o la combinación siSDC-1 y SST0001.  ANOVA de una vía seguido de una 

prueba de Tukey de comparaciones múltiples. Los datos se presentan como media ± SEM (n = 3) La escala de color representa los cambios 

de expresión relativa respecto al control basal (CB) (azul: disminución; rojo: aumento). Se indican los niveles de significancia estadística: *p < 

0,05; **p < 0,01; ***p < 0,001; **** p < 0,0001.  



 

- 13 - 
 

mantuvo inhibida luego del cocultivo y que 

las tendencias previamente identificadas se 

invertían en este contexto. 

Específicamente, CD44 y CD24 mostraron 

una disminución en su expresión, mientras 

que CDH1 y SDF-1 aumentaron, y VIM 

presentó una disminución. Este patrón se 

observó tanto para el tratamiento con 

SST0001 y el combinado siSDC-1 + 

SST0001, siendo mayor en el primero (Fig. 

7). Estos resultados, si bien son 

preliminares y sujetos a confirmación 

mediante experimentos adicionales, 

destacan la importancia del microambiente 

tumoral como modulador de la plasticidad 

de las células tumorales, especialmente 

tras el tratamiento con SST0001 y con la 

combinación siSDC-1 + SST0001. 

Con el objetivo de evaluar el impacto de la 

inhibición del eje HPSE-1/SDC-1 en células 

MDA-MB-231 sobre componentes celulares 

del microambiente tumoral de mama, 

específicamente macrófagos C, analizamos 

la expresión de genes asociados con su 

migración, diferenciación, activación y 

polarización. Los resultados mostraron que 

Figura 7. Análisis de la expresión relativa (2-�û�ûCt) de genes asociados a enzimas de remodelado de matriz extracelular (ECM), proteoglicanos, marcadores 

de células madre, transición epitelial-mesenquimal/mesenquimal-epitelial (EMT-MET) y quimioatractantes de células MDA-MB-231 tras el silenciamiento 

con siPool control (siCtrl), siPool dirigido contra SDC-1 (siSDC-1), inhibidor de la actividad HPSE-1 (SST0001), o la combinación siSDC-1 y SST0001. 

Se muestran los resultados antes y después de 5 días de cocultivo con Macrófagos derivados de Monocitos de sangre periférica (A y B, respectivamente).  

ANOVA de una vía seguido de una prueba de Tukey de comparaciones múltiples. Los datos se presentan como media ± SEM (n = 3). La escala de color 

representa los cambios de expresión relativa respecto al control basal (CB) (azul: disminución; rojo: aumento). Se indican los niveles de significancia 

estadística: *p < 0,05; **p < 0,01; ***p < 0,001; **** p < 0,0001. Cc Mo: cocultivo con monocitos de sangre periférica. *Nota: los datos presentados en la 

figura B son preliminares (n = 1).  

A B 
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el secretoma de células MDA-MB-231 

tratadas con siSDC-1, SST0001 o la 

combinación (siSDC-1 + SST0001) modifica 

el perfil de expresión génica de los MØ en 

comparación con el control basal (MØ en 

cocultivo con MDA-MB-231 sin tratamiento). 

Se observó un incremento en la expresión 

de HPSE-1, SDC-1/2/3/4, GM-CSF y CD68, 

lo que sugiere aumento de la capacidad 

migratoria y diferenciación hacia MØ. 

Asimismo, se observó un aumento en iNOS 

e IL-1�� junto con una disminución de 

Arginasa-1, consistente con un fenotipo 

proinflamatorio/antitumoral. Además, se 

observó una mayor expresión de IL-10, 

posiblemente asociada a la regulación 

negativa de la respuesta inflamatoria. 

Finalmente, se registra un incremento en el 

receptor TLR2, y en los mediadores de la 

vía NF���� inflamatoria (Fig. 8). Estos 

resultados, si bien son preliminares y 

sujetos a confirmación mediante estudios 

adicionales, sugieren que la inhibición del 

eje HPSE-1/SDC-1 en células tumorales de 

mama MDA-MB-231 podría remodelar el 

microambiente tumoral, favoreciendo un 

entorno proinflamatorio y antitumoral a 

través de la diferenciación de los 

macrófagos.  

4.6 Análisis de asociación de proteínas. 

Mediante la herramienta STRING, 

evaluamos in silico la interacción del eje 

HPSE-1/SDC-1 con otras proteínas y 

componentes de señalización intracelular 

que participan en cáncer. Observamos que 

se obtuvo un cluster bien diferenciado que 

corresponde a enzimas que degradan HS 

(HPSE-1/2) y PGs (SDC-1/2/3/4) (Fig. 9A, 

delimitado por círculo rojo) . Este clúster 

se encuentra asociado a un segundo clúster 

mayor donde encontramos nuestros 

marcadores evaluados en 3.6, factores de 

crecimiento (EGF) y angiogénicos (VEGF) y 

componentes de vías de señalización 

claves para la supervivencia, proliferación y 

crecimiento de células tumorales (Fig. 9A). 

El análisis de enriquecimiento de vías 

KEGG (Kyoto Encyclopedia of Genes and 

Genomes) mostró que 14 de 22 de los 

marcadores de la red se encontraron 

asociados a PGs en Cáncer (FDR=1x10-20). 

Otros procesos en los cuales intervienen 

estos marcadores incluyeron melanoma, 

cáncer de endometrio, cáncer de pulmón, y 

vías de señalización implicadas en 

adhesión celular, migración y proliferación 

(Rap1) (Fig. 9B).  

En conjunto, el análisis de STRING 

respalda la participación del eje HPSE-

1/SDC-1 en redes de señalización críticas 

para el cáncer, lo que podría también 

explicar su efecto en cáncer de mama, 

principalmente a través de la acción de 

proteoglicanos y de vías que modulan la 
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adhesión celular, la migración y la 

progresión tumoral. 

5. Discusión  

En este trabajo destacamos la importancia 

del eje HPSE-1/SDC-1 en el 

comportamiento intrínseco de células 

tumorales MDA-MB-231 de TNBC, así 

como también su interacción con células del 

microambiente, particularmente 

macrófagos derivados de monocitos. Hasta 

donde sabemos, este es el primer estudio 

que analiza el efecto de la inhibición 

combinada de la expresión de SDC-1 y de 

la actividad de HPSE-1 como potencial 

estrategia terapéutica para el TNBC. 

El protocolo de transfección resultó efectivo 

y la inhibición de SDC-1 se mantuvo durante 

al menos 10 días, asegurada por la 

combinación de 30 siRNAs seleccionados 

específicamente contra este gen. Por otro 

lado, utilizamos Roneparstat (SST0001), un 

compuesto con estructura similar a la 

heparina, para bloquear la actividad de la 

HPSE-1. Este inhibidor ha sido previamente 

evaluado en modelos de mieloma múltiple, 

sarcomas y en un ensayo clínico donde se 

estudió su eficacia y toxicidad en pacientes 

(Cassinelli et al., 2016; Ritchie et al., 2011), 

NCT01764880, clinicaltrials.gov).  

En primer lugar, evaluamos características 

intrínsecas de las células MDA-MB-231, 

como la viabilidad, capacidad clonogénica y 

migración luego de los tratamientos. La 

reducción de la viabilidad y de la capacidad 

clonogénica tras el silenciamiento de SDC-

1 refuerza el rol esencial de este PG en la 

Figura 8. Análisis de la expresión relativa (2-�û�ûCt) de genes asociados a enzimas de remodelado de matriz extracelular (ECM), 

proteoglicanos, marcadores de diferenciación de macrófagos (M0, M1 y M2), así como receptores y componentes de vías de señalización 

de Macrófagos derivados de Monocitos de sangre periférica, tras 5 días de cocultivo con células MDA-MB-231 previamente tratadas con 

siPool control (siCtrl), siPool dirigido contra SDC-1 (siSDC-1), inhibidor de la actividad HPSE-1 (SST0001), o la combinación siSDC-1 y 

SST0001. La escala de color representa los cambios de expresión relativa respecto al control basal (CB) (azul: disminución; rojo: aumento). 

*Nota: los datos presentados son preliminares (n = 1).  
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proliferación y supervivencia celular. Sin 

embargo, la recuperación parcial de estas 

características cuando se combina el 

silenciamiento de SDC-1 con la inhibición 

de HPSE-1, sugiere la activación de 

mecanismos compensatorios, 

probablemente mediados por otros 

miembros de la familia de SDC, como SDC-

2, cuya expresión se incrementó en 

nuestras condiciones experimentales. Por 

otro lado, observamos que los diferentes 

tratamientos no modificaron la capacidad 

migratoria de las células, sino que el factor 

tiempo fue el determinante de esta 

característica. Asimismo, el tratamiento con 

SST0001 

o la combinación siSDC-1 + SST0001 

afectaron a la morfología de las células. 

Dado que estos resultados indicaban una 

posible remodelación de la MEC y 

moléculas de adhesión célula-célula, célula-

MEC, evaluamos el efecto de los 

tratamientos sobre la expresión de 

marcadores implicados en estas 

interacciones, sobre todo aquellos 

relacionados a la transición epitelial-

mesenquimal/mesenquimal epitelial (EMT-

MET) y fenotipo “stem”. En concordancia 

con esto, observamos cambios en la 

expresión de genes asociados a EMT y a un 

fenotipo “stem” que no solo confirman que 

la inhibición del eje HPSE-1/SDC-1 no 

Figura 9. Análisis de interacción de proteínas y enriquecimiento de vías de señalización. A) Red de interacción de proteínas generada a partir de 

STRING, mostrando interacciones conocidas (líneas sólidas) y predichas (líneas discontinuas) entre moléculas implicadas en remodelado de matriz 

extracelular y señalización celular. El círculo punteado resalta el subgrupo de proteoglicanos (SDC1-4) y HPSE/HPSE2, que muestran interacciones 

intensas entre sí. B) Enriquecimiento de vías de señalización KEGG asociado a los genes de la red. Los valores de señal (Signal) representan la 

significancia del enriquecimiento, mientras que el tamaño de los círculos indica el número de genes involucrados. La escala de colores refleja el 

FDR ajustado para cada vía. 

A B 
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necesariamente revierte la agresividad 

tumoral, sino que puede favorecer la 

persistencia de un estado mesenquimal, 

caracterizado por altos niveles de CD44, 

ITG����  y VIM, junto con la disminución de 

CDH1. Estudios previos en mieloma 

múltiple han demostrado un aumento en la 

expresión de marcadores mesenquimales, 

como VIM, junto con una disminución de 

marcadores epiteliales, como CDH1, 

proceso mediado principalmente por HPSE-

1 a través de la activación de la vía ERK 

(Cassinelli et al., 2016). Por otra parte, en 

modelos de sarcoma, la administración de 

SST0001 redujo el crecimiento tumoral in 

vivo e inhibió vías de señalización críticas 

asociadas con proliferación, supervivencia y 

migración celular, incluyendo MAPK/ERK y 

PI3K/AKT (Li et al., 2016).  Si bien nuestros 

resultados difieren de los previamente 

reportados, es importante considerar que la 

inhibición de un mecanismo podría 

potenciar la activación de mecanismos 

compensatorios. En nuestro modelo 

experimental, esa compensación podría 

estar dada por el aumento observado de la 

expresión de SDC-2, el cual activa vías de 

señalización como MAPK, PI3K y ERK que 

promueven proliferación, migración, 

invasión y mantenimiento del fenotipo 

mesenquimal (Hua et al., 2020). Por lado, 

no solo encontramos un aumento de la 

expresión de CD44 sino también de CD24. 

Estos dos marcadores de superficie son 

representativos de fenotipos tipo células 

madre tumorales, agresivas y 

mesenquimales. En cáncer de mama, 

principalmente en TNBC, el perfil fenotípico 

corresponde a células CD44high/CD24- o 

CD24low. En MDA-MB-231, se ha 

demostrado que son las poblaciones 

CD44high/CD24low las que tiene alta 

capacidad clonogénica y de formación de 

esferoides (Azzam et al., 2013). En nuestro 

modelo experimental, el aumento de ambos 

marcadores, CD44 y CD24 podría indicar un 

cambio en la composición de la población 

con dichas características que podría 

explicar los resultados obtenidos. No 

obstante, esta hipótesis debería ser 

verificada mediante análisis por citometría 

de flujo, objetivo que será abordado en 

futuras investigaciones.  

En contraposición a lo explicado 

anteriormente, al evaluar la interacción con 

macrófagos derivados de monocitos de 

sangre periférica, nuestros resultados 

revelaron un cambio en el perfil de las 

células tumorales tras el cocultivo. La 

disminución de la expresión de marcadores 

tipo “stem” y de EMT, junto con el aumento 

de SDF-1, sugiere que el microambiente 

inmune es capaz de modificar la plasticidad 

adquirida por las células tumorales luego 

del tratamiento combinado. Asimismo, los 

primeros resultados obtenidos sobre el 

perfil de los monocitos/macrófagos 

arrojaron que los macrófagos cocultivados 

con células TNBC tratadas, principalmente 

con la combinación, adquirirían un perfil 
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más cercano al fenotipo M1, con incremento 

de iNOS e IL-1����y reducción de Arginasa-1, 

resultados que aún requieren de 

confirmación estadística . En este punto, 

estudios previos que han demostrado que 

existe una correlación entre la expresión de 

HPSE-1 y el infiltrado de macrófagos M2 

(protumorales), al evaluar marcadores 

específicos de este perfil tales como 

CD163, VSIG4 y IL-10 in sílico y en modelos 

in vivo de cáncer de mama utilizando MDA-

MB-231 que sobreexpresan HPSE-1 (Wen-

Jing et al., 2021). 

Finalmente, el análisis in silico mediante 

STRING apoyó la idea de que el eje HPSE-

1/SDC-1, junto con HPSE-2 y otros PGs, 

forman parte de redes centrales de 

señalización celular que incluyen vías de 

PI3K/AKT/mTOR y MAPK, fundamentales 

para la supervivencia y migración celular. La 

fuerte asociación encontrada con PGs en 

cáncer y con procesos como adhesión 

celular y angiogénesis refuerza el rol del eje 

HPSE-1/SDC-1 como modulador clave de 

plasticidad tumoral y comunicación con el 

microambiente, y como un blanco de 

estudio en profundidad para futuras 

investigaciones. 

6. Conclusión  

La inhibición del eje HPSE-1/SDC-1 en 

células de cáncer de mama triple negativo 

modificó su perfil de expresión génica y su 

plasticidad, induciendo vías 

compensatorias que mantienen las 

características mesenquimales de la línea 

celular. No obstante, en combinación con 

células del microambiente, específicamente 

Macrófagos, se revertirían estas 

características. Asimismo, estas células 

inmunes podrían estar polarizándose a un 

fenotipo M1. En conjunto, los resultados 

sugieren que la modulación de este eje 

podría reprogramar el microambiente del 

cáncer de mama hacia condiciones menos 

favorables para la progresión tumoral. No 

obstante, más estudios son necesarios para 

corroborar estos resultados.   
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�V�R�V�W�H�Q�L�G�D�� �S�R�G�U�t�D�Q�� �V�H�U�� �P�i�V�� �D�S�U�R�S�L�D�G�D�V��

�S�D�U�D�� �H�W�D�S�D�V�� �S�R�V�W�H�U�L�R�U�H�V�� �G�H�O�� �F�X�U�V�R��

�S�D�W�R�O�y�J�L�F�R����

�(�V�W�R�V�� �U�H�V�X�O�W�D�G�R�V�� �Q�R�� �V�R�O�R�� �I�R�U�W�D�O�H�F�H�Q�� �O�D��

�F�D�U�D�F�W�H�U�L�]�D�F�L�y�Q���W�H�P�S�R�U�D�O���G�H�O���P�R�G�H�O�R���6�7�=��

�L�F�Y�����V�L�Q�R���T�X�H���W�D�P�E�L�p�Q���R�U�L�H�Q�W�D�Q���H�O���G�L�V�H�x�R���G�H��

�L�Q�W�H�U�Y�H�Q�F�L�R�Q�H�V�� �W�H�U�D�S�p�X�W�L�F�D�V�� �H�V�S�H�F�t�I�L�F�D�V��

�S�D�U�D���G�L�V�W�L�Q�W�D�V���I�D�V�H�V���G�H���O�D���H�Q�I�H�U�P�H�G�D�G����

�5�H�I�H�U�H�Q�F�L�D�V���%�L�E�O�L�R�J�U�i�I�L�F�D�V��

���P�Œ���Á���o�U�� �Z�X�� �d�X�� �~�î�ì�í�í�•�X�� �/�v�•�µ�o�]�v�� �Œ�������‰�š�}�Œ��
�•�]�P�v���o�]�v�P�� �]�v�� �Œ���š�� �Z�]�‰�‰�}�����u�‰�µ�•�W�� ���� �•�š�µ���Ç�]�v�� �^�d�•��
�~�/���s�•�� �]�v���µ�������� �u���u�}�Œ�Ç�� �����(�]���]�š�� �u�}�����o�X��
���µ�Œ�}�‰�����v���E���µ�Œ�}�‰�•�Ç���Z�}�‰�Z���Œ�u�����}�o�}�P�Ç�U���U���î�í�~�ï�•�U��
�î�ò�í�t�î�ó�ï�X��

���l�]�Œ���À�U�� �/�X�� �˜�X�� �~�î�ì�ì�ò�•�X�� �s���v�š�Œ�}�u�����]���o�� �‰�Œ���(�Œ�}�v�š���o��
���}�Œ�š���Æ�� �]�•�� �}���o�]�P���š�}�Œ�Ç�� �(�}�Œ�� ���}�v�•�}�o�]�����š�]�}�v�� ���v����
�Œ�����}�v�•�}�o�]�����š�]�}�v�� �}�(�� �}���i�����š�� �Œ�����}�P�v�]�š�]�}�v��
�u���u�}�Œ�Ç�X�������Œ�����Œ���o�����}�Œ�š���Æ�U���U���í�ò�~�í�î�•�X��
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�����Œ�v���•�U�� ���X�� ���X�� �~�í�õ�ó�õ�•�X�� �D���u�}�Œ�Ç�� �����(�]���]�š�•��
���•�•�}���]���š������ �Á�]�š�Z�� �•���v���•�����v�����W�� ����
�v���µ�Œ�}�‰�Z�Ç�•�]�}�o�}�P�]�����o�����v���������Z���À�]�}�Œ���o���•�š�µ���Ç���]�v���š�Z����
�Œ���š�X���X���:�}�µ�Œ�v���o���}�(�����}�u�‰���Œ���š�]�À�������v�����W�Z�Ç�•�]�}�o�}�P�]�����o��
�W�•�Ç���Z�}�o�}�P�Ç�U���õ�ï�~�í�•�U���ó�ð�t�í�ì�ð�X��

���o�}�l�o���v���U�����X���˜�X���~�í�õ�õ�ï�•�X���d�Z�������Z�}�o�]�v���Œ�P�]���������•�]�•���}�(��
���o�Ì�Z���]�u���Œ�[�•�� ���]�•�����•���W�� ���(�(�����š�•�� �}�(�� �v�]���}�š�]�v�]���� ���v����
�u�µ�•�����Œ�]�v�]���� ���v�š���P�}�v�]�•�š�•�� �}�v�� ���}�P�v�]�š�]�À����
�‰���Œ�(�}�Œ�u���v������ �]�v�� �Œ���š�•�X�� �X���E���µ�Œ�}�•���]���v������ �˜��
���]�}�����Z���À�]�}�Œ���o���Z���À�]���Á�•�U���U���í�ó�~�í�•�U���ò�õ�t�ó�õ�X��

���Œ�}���������v�š�U�� �E�X�� �:�X�� �~�î�ì�ì�ð�•�X�� �^�‰���š�]���o�� �u���u�}�Œ�Ç�U��
�Œ�����}�P�v�]�š�]�}�v�� �u���u�}�Œ�Ç�U�� ���v���� �š�Z���� �Z�]�‰�‰�}�����u�‰�µ�•�X��
�W�Œ�}���������]�v�P�•�� �}�(�� �š�Z���� �E���š�]�}�v���o�� �����������u�Ç�� �}�(��
�^���]���v�����•�� �}�(�� �š�Z���� �h�v�]�š������ �^�š���š���•�� �}�(�� ���u���Œ�]�����U�U��
�í�ì�í�~�ð�ì�•�U�í�ð�ñ�í�ñ�X��

������ �o���� �D�}�v�š���U�� �^�X�� �D�X�� �~�î�ì�ì�ò�•�X�� �d�Z���Œ���‰���µ�š�]����
�]�v�š���Œ�À���v�š�]�}�v�•���(�}�Œ���]�v�•�µ�o�]�v���Œ���•�]�•�š���v�����r���•�•�}���]���š������
�v���µ�Œ���o�� �����P���v���Œ���š�]�}�v�X�����Æ�‰���Œ�]�u���v�š���o��
�E���µ�Œ�}�o�}�P�Ç�U�U���í�õ�ó�~�í�•�U���ð�ó�t�ñ�ô�X��

�����•�Z�u�µ�l�Z�U�� �W�X�� ���X�� �~�î�ì�í�ò�•�X�� �X��
�/�v�š�Œ�������Œ�����Œ�}�À���v�š�Œ�]���µ�o���Œ�� �•�š�Œ���‰�š�}�Ì�}�š�}���]�v��
�š�Œ�����š�u���v�š���]�v���Œ���š�•�W�������(�µ�v���š�]�}�v���o�����v���������Z���À�]�}�Œ���o��
�•�š�µ���Ç�X�������Z���À�]�}�µ�Œ���o�����Œ���]�v���Z���•�����Œ���Z�U�U���ï�í�î�U���í�í�ò�t
�í�î�ñ�X��

���]�Ì�r���Z���À���•�U�� �z�X�� �W�X�r�^�X�� �~�î�ì�í�î�•�X�� �W�Œ���v���š���o�� �•�š�Œ���•�•��
�����µ�•���•�� ���o�š���Œ���š�]�}�v�•�� �]�v�� �š�Z���� �u�}�Œ�‰�Z�}�o�}�P�Ç�� �}�(��
�u�]���Œ�}�P�o�]���� ���v���� �š�Z���� �]�v�(�o���u�u���š�}�Œ�Ç�� �Œ���•�‰�}�v�•���� �}�(��
�š�Z���� �Z�]�‰�‰�}�����u�‰�µ�•�� �}�(�� �����µ�o�š�� �(���u���o���� �u�]�����X�� �X��
�:�}�µ�Œ�v���o���}�(���E���µ�Œ�}�]�v�(�o���u�u���š�]�}�v�U���U���õ�~�í�•�U���ó�í�X��

���µ���o�o�]�U�� �Z�X�� �˜�X�� �~�í�õ�õ�ð�•�X�� �/�v�š���Œ�Œ���o���š�]�}�v�� �����š�Á�����v��
�P�o�µ���}�•���� �u���š�����}�o�]�•�u�� ���v���� �v���µ�Œ�}�v���o�� �����š�]�À�]�š�Ç�� �]�v��
�š�Z���� ���Œ���]�v�X�� �X���W�Z���Œ�u�����}�o�}�P�]�����o�� �Z���À�]���Á�•�U�� �ð�ò�~�ï�•�U��
�ð�ì�ó�t�ð�ï�õ�X��

���•�����Œ�š�_�v�U�� ���X�� ���X�� �~�î�ì�î�í�•�X�� �Z�������š�]�À���� ���•�š�Œ�}���Ç�š����
�v�}�u���v���o���š�µ�Œ���U�� �����(�]�v�]�š�]�}�v�•�U�� ���v���� �(�µ�š�µ�Œ����
���]�Œ�����š�]�}�v�•�X���E���š�µ�Œ�����E���µ�Œ�}�•���]���v�����U���U���î�ð�~�ï�•�U���ï�í�î�t
�ï�î�ñ�X��

�'�Œ�º�v���o���š�š�U�� ���X�� �W�X�� �~�î�ì�ì�ó�•�X�� �d���µ��
�Z�Ç�‰���Œ�‰�Z�}�•�‰�Z�}�Œ�Ç�o���š�]�}�v�� �]�v�� �v���µ�Œ�}�����P���v���Œ���š�]�À����
���]�•�����•�����u�}�����o�•�X���X���:�}�µ�Œ�v���o���}�(�� �E���µ�Œ�}���Z���u�]�•�š�Œ�Ç�U�U��
�í�ì�í�~�ð�•�U���í�î�ñ�ï�t�í�î�ò�ñ�X��

�,���•�Z���u�]�r�&�]�Œ�}�µ�Ì�]�U�� �E�X�� ���X�� �~�î�ì�í�ó�•�X�� �E�}�À���o�� �}���i�����š��
�Œ�����}�P�v�]�š�]�}�v�� ���•�� ���� �Z�]�‰�‰�}�����u�‰�µ�•�r�����‰���v�����v�š��
�š���•�l�X���X�������Z���À�]�}�µ�Œ���o�����Œ���]�v���Z���•�����Œ���Z�U�U���ï�î�õ�U���í�ô�ì�t
�í�ô�ô�X��

�,���}�U�� �:�X�� �,�X�� �~�î�ì�í�í�•�X�� ���o�š���Œ������ ���Œ���]�v�� �P�o�µ���}�•����
�u���š�����}�o�]�•�u�� �(�}�o�o�}�Á�]�v�P���]�v�š�Œ�������Œ�����Œ�}�À���v�š�Œ�]���µ�o���Œ��
�•�š�Œ���‰�š�}�Ì�}�š�}���]�v�X���X�� �E���µ�Œ�}���]�}�o�}�P�Ç�� �}�(�� ���P�]�v�P�U���U��
�ï�î�~�ï�•�U���ò�ó�ñ�t�ò�ô�ð�X��

�:�����l�U�����X���Z�X���~�î�ì�í�í�•�X���^�š���‰���š�}���•�š���v�����Œ���]�Ì���š�]�}�v�����v����
�À���o�]�����š�]�}�v�� �}�(�� �Z�]�‰�‰�}�����u�‰���o�� �À�}�o�µ�u���š�Œ�Ç�� ���•��
���]�}�u���Œ�l���Œ�� �]�v�� ���o�]�v�]�����o�� �š�Œ�]���o�•�� ���v���� ���]���P�v�}�•�š�]����
���Œ�]�š���Œ�]�����(�}�Œ�����o�Ì�Z���]�u���Œ���•�����]�•�����•���X�����o�Ì�Z���]�u���Œ�[�•���˜��
�����u���v�š�]���W�� �d�Z���� �:�}�µ�Œ�v���o�� �}�(�� �š�Z���� ���o�Ì�Z���]�u���Œ�[�•��
���•�•�}���]���š�]�}�v�U���ó�~�ð�•�U���ð�ó�ð�X��

�<�v���Ì�}�À�]���U�����X�����X���~�î�ì�í�ñ�•�X���>�}�v�P�]�š�µ���]�v���o�����Z���v�P���•���]�v��
���}�P�v�]�š�]�À�����(�µ�v���š�]�}�v���]�v���š�Z�����^�d�•���u�}�����o���}�(���•�‰�}�Œ�����]����
���o�Ì�Z���]�u���Œ�[�•�� ���]�•�����•���X���X�� �:�}�µ�Œ�v���o�� �}�(�� ���o�Ì�Z���]�u���Œ�[�•��
���]�•�����•���U�U�� �X�� �:�}�µ�Œ�v���o�� �}�(�� ���o�Ì�Z���]�u���Œ�[�•�� ���]�•�����•���U��
�ð�ñ�~�ï�•�U���ó�ð�õ�t�ó�ò�ó�X��

�<�µ�u���Œ�U�� �D�X�� �˜�X�� �~�î�ì�í�ô�•�X�� �����(�(���]���� �����]���� �‰�Z���v���š�Z�Ç�o��
���•�š���Œ�� �Œ���•���µ������ �•�š�Œ���‰�š�}�Ì�}�š�}���]�v�r�]�v���µ��������
�u���u�}�Œ�Ç�� �o�}�•�•�� �š�Z�Œ�}�µ�P�Z�� �W�/�ï�r�l�]�v���•���� �����‰���v�����v�š��
�‰���š�Z�Á���Ç�X�����]�}�u�����]���]�v�������v�����W�Z���Œ�u�����}�š�Z���Œ���‰�Ç�U�U��
�í�ì�í�U���í�ò�î�t�í�ó�ï�X��

�>���&���Œ�o���U���&�X���D�X���~�î�ì�ì�ó�•�X���/�v�š�Œ�������o�o�µ�o���Œ�����u�Ç�o�}�]���r�t���]�v��
���o�Ì�Z���]�u���Œ�[�•�� ���]�•�����•���X���/�v�� �E���š�µ�Œ���� �Z���À�]���Á�•��
�E���µ�Œ�}�•���]���v�������U���~�s�}�o�X���ô�U���/�•�•�µ�����ó�U���‰�‰�X���ð�õ�õ�t�ñ�ì�õ�•�X��

�>�o�}�Œ���v�•�r�D���Œ�š�_�v�U���D�X���:�X���~�î�ì�í�ð�•�X���'�^�<�r�ï�t�U�������‰�]�À�}�š���o��
�l�]�v���•���� �]�v�� ���o�Ì�Z���]�u���Œ�� ���]�•�����•�X���&�Œ�}�v�š�]���Œ�•�� �]�v��
�D�}�o�����µ�o���Œ���E���µ�Œ�}�•���]���v�����U�U���ó�U�ð�ò�X��

�D�}�Œ���o�U�� �W�X�� ���X�� �~�î�ì�í�ñ�•�X�� �����Œ�v���•�� �u���Ì���� �À���Œ�]���v�š�� �(�}�Œ��
���•�•���•�•�]�v�P�� ���}�P�v�]�š�]�À���� ���P�]�v�P�� �]�v�� �Œ���š�•�X�����P�]�v�P�� �˜��
�D���v�š���o���,�����o�š�Z�U�U���U���í�õ�~�ò�•�U���ñ�ì�ó�t�ñ�í�ò�X��

�D�}�•���Œ�U�� ���X�� �D�X�� �~�í�õ�õ�ï�•�X�� �^�‰���š�]���o�� �o�����Œ�v�]�v�P��
�]�u�‰���]�Œ�u���v�š�� �‰���Œ���o�o���o�•�� �š�Z���� �u���P�v�]�š�µ������ �}�(���}�Œ�•���o��
�Z�]�‰�‰�}�����u�‰���o�� �o���•�]�}�v�•�U�� ���µ�š�� �]�•�� �Z���Œ���o�Ç�� �‰�Œ���•���v�š��
�(�}�o�o�}�Á�]�v�P�� �À���v�š�Œ���o�� �o���•�]�}�v�•�X���š�Z���� �i�}�µ�Œ�v���o�� �}�(��
�v���}�Œ�}�•���]���v�����U���í�ï�~�õ�•�U���ï�õ�í�ò�X��

�D�µ�u���Ç�U�� ���X�� �'�X�� �~�î�ì�ì�í�•�X�� ���Œ�•�‰�����š�]�À���•�� �}�v�� �}���i�����š�r
�Œ�����}�P�v�]�š�]�}�v�� �u���u�}�Œ�Ç�� �(�}�o�o�}�Á�]�v�P�� �Z�]�‰�‰�}�����u�‰���o��
�����u���P���W�� �>���•�•�}�v�•�� �(�Œ�}�u�� �•�š�µ���]���•�� �]�v�� �Œ���š�•�X��
�����Z���À�]�}�µ�Œ���o�����Œ���]�v���Z���•�����Œ���Z�U���í�î�ó�~�í�t�î�•�X��

�E�µ�v�}�u�µ�Œ���U�����X�����X���~�î�ì�ì�ò�•�X���K�Æ�]�����š�]�À���� �•�š�Œ���•�•�����v����
�v���µ�Œ�}�����P���v���Œ���š�]�}�v�� �]�v�� ���o�Ì�Z���]�u���Œ�[�•�� ���]�•�����•���W��
���Z���Œ�����š���Œ�]�•�š�]���� ���]�}���Z���u�]�����o�� ���Z���v�P���•�X�X���:�}�µ�Œ�v���o��
�}�(���E���µ�Œ�}���Z���u�]�•�š�Œ�Ç�U���U���õ�ò�~�ò�•�U���í�ó�ï�í�t�í�ó�ï�õ�X��

�K�[�<�����(���U�� �:�X�� �˜�X�� �~�í�õ�ó�í�•�X�� �d�Z���� �Z�]�‰�‰�}�����u�‰�µ�•�� ���•�� ����
�•�‰���š�]���o�� �u���‰�W�� �W�Œ���o�]�u�]�v���Œ�Ç�� ���À�]�����v������ �(�Œ�}�u�� �µ�v�]�š��
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�����š�]�À�]�š�Ç�� �]�v�� �š�Z���� �(�Œ�����o�Ç�r�u�}�À�]�v�P�� �Œ���š�X�����Œ���]�v��
�Z���•�����Œ���Z�U���ï�ð�~�í�•�U���í�ó�í�t�í�ó�ñ�X��

�K�o�u�}�•�r���o�}�v�•�}�U�� ���X�� �^�X�r���X�r�E�X�� �~�î�ì�í�ò�•�X��
�W�Z���Œ�u�����}�o�}�P�]�����o�� �š���Œ�P���š�]�v�P�� �}�(�� ���^�&�í�Z�� �]�v�Z�]���]�š�•��
�u�]���Œ�}�P�o�]���o�� �‰�Œ�}�o�]�(���Œ���š�]�}�v�� ���v���� �‰�Œ���À���v�š�•�� �š�Z����
�‰�Œ�}�P�Œ���•�•�]�}�v�� �}�(�� ���o�Ì�Z���]�u���Œ�[�•�r�o�]�l���� �‰���š�Z�}�o�}�P�Ç�X�� �X��
���Œ���]�v�U���í�ï�õ�~�õ�•�X��

�W�����µ�Œ���Œ�]�µ�U���D�X�����X���~�î�ì�í�î�•�X���E���µ�Œ�}�v���o�������v�•�]�š�Ç���o�}�•�•��
�]�v�������ï���Œ���P�]�}�v���]�v�����o�Ì�Z���]�u���Œ�[�•�����]�•�����•�����u�}�����o�•�X���X��
�E���µ�Œ�}���Z���u�]�����o���Z���•�����Œ���Z�U�U���ï�ó�~�ð�•�U���ó�ò�ò�t�ó�ó�í�X��

�W���Æ�]�v�}�•�U�� �'�X�� �˜�X�� �~�î�ì�ì�ó�•�X���d�Z���� �Œ���š�� ���Œ���]�v�� �]�v��
�•�š���Œ���}�š���Æ�]�������}�}�Œ���]�v���š���•���~�ò�š�Z�������X�•�X����

�Z�}�•�š���u�]�U�����X�����X���~�î�ì�í�ó�•�X�����}�P�v�]�š�]�À�����������o�]�v�����]�v���Œ���š�•��
���(�š���Œ�� �]�v�š�Œ�������Œ�����Œ�}�À���v�š�Œ�]���µ�o���Œ�� �•�š�Œ���‰�š�}�Ì�}�š�}���]�v�W��
�����Z���À�]�}�Œ���o�� ���v���o�Ç�•�]�•�X�� �X�������Z���À�]�}�µ�Œ���o�� ���Œ���]�v��
�Z���•�����Œ���Z�U�U���ï�î�ñ�U���í�í�í�t�í�î�í�X��

�^���o�l�}�À�]���r�W���š�Œ�]�•�]���U���D�X���˜�X���~�î�ì�ì�ó�•�X�������v�š�Œ���o���]�v�•�µ�o�]�v��
�Œ���•�]�•�š���v������ ���v���� �•�š�Œ���‰�š�}�Ì�}�š�}���]�v�� �u�}�����o�� �}�(��
���o�Ì�Z���]�u���Œ�[�•�����]�•�����•���X���W�Œ�}�P�Œ���•�•���]�v���E���µ�Œ�}���]�}�o�}�P�Ç�U��
�ô�î�~�ð�•�U���î�î�ò�t�î�ð�ì�X��

�^���o�l�}�À�]���r�W���š�Œ�]�•�]���U�� �D�X�� ���X�� �~�î�ì�ì�õ�•�X�� ���Œ���]�v�� �]�v�•�µ�o�]�v��
�Œ���•�]�•�š���v�������]�v���µ�����������Ç���]�v�š�Œ�������Œ�����Œ�}�À���v�š�Œ�]���µ�o���Œ��
�•�š�Œ���‰�š�}�Ì�}�š�}���]�v�X���E���µ�Œ�}���]�}�o�}�P�Ç�� �}�(�� ���]�•�����•���U��
�ï�ï�~�í�•�U���î�ó�õ�t�î�õ�î�X��

�^���Z�µ�����Œ�š�U���D�X�����X���~�î�ì�ì�ð�•�X���^���Z�µ�����Œ�š�U���D�X�U�����Œ���Ì�]�o�U�����X��
�W�X�U�� ���µ�Œ�l�•�U�� ���X�� �:�X�U�� �<�µ�•�Z�v���Œ�U�� �:�X�� ���X�U�� �z���U�� �:�X�U�� �/�v�•�µ�o�]�v��
�Œ�������‰�š�}�Œ�� �•�µ���•�š�Œ���š���r�î�� �����(�]���]���v���Ç�� �]�u�‰���]�Œ�•�� ���Œ���]�v��
�P�Œ�}�Á�š�Z�� ���v���� �‰�Œ�}�u�}�š���•�� �š���µ�� �‰�Z�}�•�‰�Z�}�Œ�Ç�o���š�]�}�v�X��
�:�}�µ�Œ�v���o���}�(���E���µ�Œ�}�•���]���v�����U�U���î�ð�~�ï�î�•�U���ó�ì�ô�ð�t�ó�ì�õ�î�X��

�^���o�l�}���U�����X���:�X���~�î�ì�ì�í�•�X���o�Ì�Z���]�u���Œ�[�•�����]�•�����•���W���'���v���•�U��
�‰�Œ�}�š���]�v�•�U�� ���v���� �š�Z���Œ���‰�Ç�X���W�Z�Ç�•�]�}�o�}�P�]�����o�� �Z���À�]���Á�•�U��
�ô�í�~�î�•�U���ó�ð�í�t�ó�ò�ò�X��

�^�Z�}�Z���u�U���^�X�����X���~�î�ì�ì�ï�•�X���/�v�š�Œ�������Œ�����Œ�}�À���v�š�Œ�]���µ�o���Œ��
�•�š�Œ���‰�š�}�Ì�}�š�}���]�v�W�� ���� �v�}�À���o�� �u�}�����o�� �}�(�� �u���u�}�Œ�Ç��
���Ç�•�(�µ�v���š�]�}�v�X���X���W�Z���Œ�u�����}�o�}�P�Ç�����]�}���Z���u�]�•�š�Œ�Ç�����v����
�����Z���À�]�}�Œ�U���ó�ñ�~�í�•�U���í�ï�t�î�ì�X��

�^�Z�}�o�o�U�����X���~�í�õ�ñ�ï�•�X�������v���Œ�]�š�]�����}�Œ�P���v�]�Ì���š�]�}�v���]�v���š�Z����
�v���µ�Œ�}�v�•���}�(���š�Z�����À�]�•�µ���o�����v�����u�}�š�}�Œ�����}�Œ�š�]�����•���}�(���š�Z����
�����š�X���:�X�����v���š�X��

�^�µ�U�� �z�X�� ���X�� �~�î�ì�í�ô�•�X�� �,�]�‰�‰�}�����u�‰���o�� �•�µ���(�]���o����
�����P���v���Œ���š�]�À���� ���(�(�����š�•�� ���v���� ���}�P�v�]�š�]�À���� �������o�]�v���� �]�v��
���o�Ì�Z���]�u���Œ�[�•�� ���]�•�����•���X���E���µ�Œ�}�/�u���P���W�� ���o�]�v�]�����o�U���U��
�î�ì�U���í�ï�î�t�í�ï�õ�X��

�t�����•�š���Œ�U�� �^�X�� �:�X�� �~�î�ì�í�ð�•�X�� �h�•�]�v�P�� �u�]������ �š�}��
�u�}�����o���o�Ì�Z���]�u���Œ�[�•�� �����u���v�š�]���W�� ���v�� �}�À���Œ�À�]���Á�� �}�(��
�š�Z���� ���o�]�v�]�����o�� ���]�•�����•���� ���v���� �š�Z���� �‰�Œ�����o�]�v�]�����o��
�����Z���À�]�}�Œ���o�� ���Z���v�P���•�� �]�v�� �í�ì�� �u�}�µ�•���� �u�}�����o�•�X��
�&�Œ�}�v�š�]���Œ�•���]�v���P���v���š�]���U���ñ�X��

�t���•�š�U�� �D�X�� �:�X�� �~�í�õ�õ�ì�•�X�� �h�v���]���•������ �•�š���Œ���}�o�}�P�]�����o��
���•�š�]�u���š�]�}�v�� �}�(�� �š�Z���� �v�µ�u�����Œ�� �}�(�� �v���µ�Œ�}�v�•�� �]�v�� �š�Z����
�Z�µ�u���v���Z�]�‰�‰�}�����u�‰�µ�•�X���:�}�µ�Œ�v���o���}�(�����}�u�‰���Œ���š�]�À����
�E���µ�Œ�}�o�}�P�Ç�U���U���î�õ�ò�~�í�•�U���í�t�î�î�X��

�t���•�š�U�� �D�X�� �:�X�� �~�í�õ�õ�ð�•�X�� �,�]�‰�‰�}�����u�‰���o�� �v���µ�Œ�}�v�•�� �]�v��
�����Œ�o�Ç�����v�����o���š�������o�Ì�Z���]�u���Œ�[�•�����]�•�����•���X���X�����v�v���o�•���}�(��
�E���µ�Œ�}�o�}�P�Ç�U���U���ï�ñ�~�ò�•�U���ó�ï�ï�t�ó�ð�í�X��

�t�µ�U�����X���z�X���~�î�ì�í�ô�•�X�������v���(�]���]���o�����(�(�����š�•���}�(�����Æ���Œ���]�•����
�‰�Œ���š�Œ�����š�u���v�š�� �]�v�� ���� �•�‰�}�Œ�����]���� ���o�Ì�Z���]�u���Œ�[�•�� �Œ���š��
�u�}�����o�X���E���µ�Œ�}���]�}�o�}�P�Ç���}�(�����P�]�v�P�U���ò�ñ�U���î�ì�t�ï�ì�X��

�z���v�l���o���À�]�š���Z�r�z���Z���À�U�� �Z�X�� �&�X�� �~�î�ì�í�ô�•�X�� �d�Z���� �(�}�Œ��������
�•�Á�]�u�� �š���•�š�� ���•�� ���� �u�}�����o�� �}�(�� �����‰�Œ���•�•�]�À���r�o�]�l����
�����Z���À�]�}�Œ�X���:�}�s���X��

�•���‰�‰���� �s�]�o�o���Œ�� �D�&�U�� �>�X�� �,�X�� �~�î�ì�í�ô�•�X��
�/�v�š�Œ�������Œ�����Œ�}�À���v�š�Œ�]���µ�o���Œ�� �•�š�Œ���‰�š�}�Ì�}�š�}���]�v��
�]�v���µ�����•���]�u�‰���]�Œ�����������Œ�v���•���u���Ì�����•�‰���š�]���o���u���u�}�Œ�Ç��
���v���� �Œ�����µ�����•�� ���•�š�Œ�}���Ç�š���� ���Œ���v���Z�]�v�P�� �]�v�� �š�Z���� �����í��
���v���� �����ï�� �Z�]�‰�‰�}�����u�‰���o�� �Œ���P�]�}�v�•�X���:�� �E���µ�Œ���o��
�d�Œ���v�•�u���~�s�]���v�v���•�X��

�•���‰�‰���� �s�]�o�o���Œ�� �D�&�U�� �>�X�� �,�X�� �~�î�ì�î�ì�•�X�� �D���•���v���Z�Ç�u���o��
�^�š���u�� �����o�o�•�� �d�Z���Œ���‰�Ç�� �/�u�‰�Œ�}�À������ �š�Z����
�^�š�Œ���‰�š�}�Ì�}�š�}���]�v�r�/�v���µ�������� �����Z���À�]�}�Œ���o�� ���v����
�,�]�‰�‰�}�����u�‰���o���/�u�‰���]�Œ�u���v�š���]�v���Z���š�•�X���E���µ�Œ�}���]�}�o�X��

�•���‰�‰���� �s�]�o�o���Œ�� �D�&�U�� �>�X�� �,�X�� �~�î�ì�î�í�•�X�� �/�v�•�µ�o�]�v�r�o�]�l����
�P�Œ�}�Á�š�Z�� �(�����š�}�Œ�� �í�� �P���v���� �š�Œ���v�•�(���Œ�� �(�}�Œ�� �•�‰�}�Œ�����]����
���o�Ì�Z���]�u���Œ�–�•�����]�•�����•���W���E���Á�����À�]�����v�������(�}�Œ���š�Œ�}�‰�Z�]����
�(�����š�}�Œ�� �u�����]���š������ �Z�]�‰�‰�}�����u�‰���o�� �v���µ�Œ�}�v���o�� ���v����
�•�Ç�v���‰�š�]���� �Œ�����}�À���Œ�Ç�r�����•������ �����Z���À�]�}�Œ��
�]�u�‰�Œ�}�À���u���v�š�X���,�]�‰�‰�}�����u�‰�µ�•�X��
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�( �V�W�X�G�L�R���G�H���O�D���L�Q�W�H�U�D�F�F�L�y�Q���G�H���O�D���S�U�R�W�H�t�Q�D���Q�R���H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�O�������G�H���)�O�D�Y�L�Y�L�U�X�V���F�R�Q���$�5�1���G�H�O��

�K�X�p�V�S�H�G���S�R�U���P�p�W�R�G�R�V���E�L�R�L�Q�I�R�U�P�i �W�L�F�R�V��

��

�$�X�W�R�U�����0�D�X�U�L�F�L�R���(�]�H�T�X�L�H�O���&�K�D�O�O�L�R�O�����P�D�X���F�K�D�O�O�L�R�O�# �J�P�D�L�O���F�R�P��

�2�U�L�H�Q�W�D�G�R�U�����* �D�E�U�L�H�O���1�H�V�W�R�U���,�J�O�H�V�L�D�V�����J�D�E�U�L�H�O���L�J�O�H�V�L�D�V�# �X�Q�D�K�X�U���H�G�X���D�U��

�8�Q�L�Y�H�U�V�L�G�D�G���1�D�F�L�R�Q�D�O���G�H���+�X�U�O�L�Q�J�K�D�P����

�5�H�V�X�P�H�Q��

�/�R�V�� �I�O�D�Y�L�Y�L�U�X�V�� �S�U�H�V�H�Q�W�D�Q�� �P�H�F�D�Q�L�V�P�R�V�� �V�R�I�L�V�W�L�F�D�G�R�V�� �G�H�� �L�Q�W�H�U�D�F�F�L�y�Q�� �K�R�V�S�H�G�D�G�R�U���Y�L�U�X�V���� �/�D��

�S�U�R�W�H�t�Q�D�� �Q�R�� �H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�O�� �������1�6���������P�X�O�W�L�I�X�Q�F�L�R�Q�D�O�����H�V���F�H�Q�W�U�D�O���H�Q���H�V�W�H���S�U�R�F�H�V�R�����$�X�Q�T�X�H���O�D��

�U�H�S�O�L�F�D�F�L�y�Q�� �Y�L�U�D�O�� �H�V�� �F�L�W�R�S�O�D�V�P�i �W�L�F�D���� �1�6���� �V�H�� �W�U�D�Q�V�O�R�F�D�� �D�O�� �F�R�P�S�D�U�W�L�P�H�Q�W�R�� �Q�X�F�O�H�D�U���� �G�R�Q�G�H��

�P�R�G�X�O�D���O�D���H�[�S�U�H�V�L�y�Q���J�p�Q�L�F�D���G�H�O���K�R�V�S�H�G�D�G�R�U���D���W�U�D�Y�p�V���G�H���P�H�F�D�Q�L�V�P�R�V���D�~�Q���Q�R���F�R�P�S�O�H�W�D�P�H�Q�W�H��

�H�O�X�F�L�G�D�G�R�V���� �6�H�� �K�D�� �G�H�P�R�V�W�U�D�G�R�� �T�X�H�� �S�U�R�W�H�t�Q�D�V�� �1�6���� �G�H�� �G�L�I�H�U�H�Q�W�H�V�� �I�O�D�Y�L�Y�L�U�X�V�� �H�[�K�L�E�H�Q��

�H�V�S�H�F�L�I�L�F�L�G�D�G���S�R�U���O�D���H�V�W�U�X�F�W�X�U�D���F�R�Q�V�H�U�Y�D�G�D���6�W�H�P���O�R�R�S���$�����6�/�$�����G�H�O���$�5�1���J�H�Q�y�P�L�F�R���Y�L�U�D�O����

�H�V�H�Q�F�L�D�O���S�D�U�D���O�D���U�H�S�O�L�F�D�F�L�y�Q������

�%�D�V�D�G�R���H�Q���H�V�W�D���S�O�D�V�W�L�F�L�G�D�G���G�H���U�H�F�R�Q�R�F�L�P�L�H�Q�W�R�����V�H���K�L�S�R�W�H�W�L�]�D���T�X�H���1�6�����S�R�G�U�t�D���L�Q�W�H�U�D�F�W�X�D�U���F�R�Q��

�$�5�1���G�H�O���K�R�V�S�H�G�D�G�R�U���T�X�H���S�U�H�V�H�Q�W�H�Q���P�R�W�L�Y�R�V���H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�O�P�H�Q�W�H���V�L�P�L�O�D�U�H�V���D�O���6�/�$���Y�L�U�D�O�����/�D��

�Y�D�O�L�G�D�F�L�y�Q���L�Q�L�F�L�D�O���G�H���H�V�W�D���K�L�S�y�W�H�V�L�V���V�H���D�E�R�U�G�y���P�H�G�L�D�Q�W�H���X�Q���H�Q�I�R�T�X�H���E�L�R�L�Q�I�R�U�P�i �W�L�F�R���L�Q���V�L�O�L�F�R����

�( �V�W�H�� �L�Q�F�O�X�\�y�� �D�O�L�Q�H�D�P�L�H�Q�W�R�V�� �G�H�� �V�H�F�X�H�Q�F�L�D���� �G�H�V�D�U�U�R�O�O�R�� �G�H�� �P�R�G�H�O�R�V�� �G�H�� �F�R�Y�D�U�L�D�Q�]�D�� �S�D�U�D��

�L�G�H�Q�W�L�I�L�F�D�U�� �H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�V�� �G�H�� �$�5�1�� �F�R�Q�V�H�U�Y�D�G�D�V���� �\�� �D�Q�i�O�L�V�L�V�� �H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�O�� �F�R�P�S�D�U�D�W�L�Y�R�� �H�Q�W�U�H��

�S�R�W�H�Q�F�L�D�O�H�V���P�R�W�L�Y�R�V���H�Q���$�5�1���\���H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�V���6�/�$���Y�L�U�D�O�H�V���F�D�Q�y�Q�L�F�D�V����

��

�3�D�O�D�E�U�D�V���F�O�D�Y�H�����6�W�H�P���O�R�R�S���$�����1�6�������I�O�D�Y�L�Y�L�U�X�V��

��

��

��

��

��

��

��

��

��

��

��

�Â��
��

mailto:mau.challiol@gmail.com
mailto:gabriel.iglesias@unahur.edu.ar


��
��
��

��

���[�j�g�]�G�k�E�E�Q�_�[��

�/�R�V�� �Y�L�U�X�V�� �G�H�� �O�D�� �I�D�P�L�O�L�D�� �)�O�D�Y�L�Y�L�U�L�G�D�H�� �V�R�Q��

�S�D�W�y�J�H�Q�R�� �W�U�D�Q�V�P�L�W�L�G�R�V�� �S�R�U�� �Y�H�F�W�R�U�H�V��

�S�U�L�Q�F�L�S�D�O�P�H�Q�W�H�� �P�R�V�T�X�L�W�R�V�� �\�� �J�D�U�U�D�S�D�W�D�V����

�H�V�W�R�V�� �Y�L�U�X�V�� �F�R�Q�V�W�D�Q�� �G�H�� ���� �S�U�R�W�H�t�Q�D�V��

�H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�O�H�V�� �\�� ���� �Q�R�� �H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�O�H�V���� �D�O�� �V�H�U��

�L�Q�I�H�F�W�D�G�D���O�D���F�p�O�X�O�D���G�L�D�Q�D�����F�p�O�X�O�D���G�H�Q�G�U�t�W�L�F�D����

�O�L�Q�I�R�F�L�W�R�� �7�� �&�' ���� �R�� �O�L�Q�I�R�F�L�W�R�� �7�� �&�' ��������

�L�Q�L�F�L�D�O�P�H�Q�W�H�� �V�H�� �H�[�S�U�H�V�D�Q�� �F�R�P�R�� �X�Q�D��

�S�R�O�L�S�U�R�W�H�t�Q�D�����/�D�V���S�U�R�W�H�t�Q�D�V���H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�O�H�V�����G�H��

�O�D�� �H�Q�Y�R�O�W�X�U�D���� �O�D�� �F�i �S�V�L�G�H�� �\�� �O�D�� �S�U�R�W�H�t�Q�D���G�H��

�P�H�P�E�U�D�Q�D���� �I�R�U�P�D�Q�� �S�D�U�W�H�� �G�H�� �O�D�� �S�D�U�W�t�F�X�O�D��

�Y�L�U�D�O���� �P�L�H�Q�W�U�D�V�� �T�X�H�� �O�D�V�� �Q�R�� �H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�O�H�V����

�1�6������ �1�6���$���� �1�6���%���� �1�6�������1�6���$�����1�6���%���\��

�1�6�������H�V�W�i�Q���L�P�S�O�L�F�D�G�D�V���H�Q���O�D���P�D�T�X�L�Q�D�U�L�D���G�H��

�U�H�S�O�L�F�D�F�L�y�Q���Y�L�U�D�O������������

�/�D�V���H�Q�I�H�U�P�H�G�D�G�H�V���S�U�R�G�X�F�L�G�D�V���S�R�U���D�U�E�R�Y�L�U�X�V��

�V�R�Q���X�Q���S�U�R�E�O�H�P�D���P�X�\���J�U�D�Y�H���D���Q�L�Y�H�O���P�X�Q�G�L�D�O����

�' �H�E�L�G�R�� �D�� �T�X�H�� �V�X�� �Y�L�J�L�O�D�Q�F�L�D�� �\�� �S�U�H�Y�H�Q�F�L�y�Q��

�L�P�S�O�L�F�D�� �W�D�P�E�L�p�Q�� �O�D�� �Y�L�J�L�O�D�Q�F�L�D�� �G�H�� �V�X�V��

�Y�H�F�W�R�U�H�V���� �V�H�� �G�L�I�L�F�X�O�W�D�� �V�X�� �F�R�Q�W�U�R�O�� �\�� �F�D�V�L��

�L�P�S�R�V�L�E�O�H���H�Y�L�W�D�U���V�X���H�[�S�D�Q�V�L�y�Q���H�Q���U�H�J�L�R�Q�H�V��

�W�U�R�S�L�F�D�O�H�V���� �V�X�E�W�U�R�S�L�F�D�O�H�V�� �H�� �L�Q�F�O�X�V�R����

�W�H�P�S�O�D�G�D�V�����6�R�Q���Y�L�U�X�V���F�R�Q���J�H�Q�R�P�D���D���$�5�1��

�S�U�H�G�R�P�L�Q�D�Q�W�H�P�H�Q�W�H�� �W�U�D�Q�V�P�L�W�L�G�R�V�� �S�R�U��

�P�R�V�T�X�L�W�R�V���\���P�D�Q�W�H�Q�L�G�R�V���H�Q���F�L�F�O�R�V���F�R�P�S�O�H�M�R�V��

�F�R�Q�� �K�X�p�V�S�H�G�H�V�� �Y�H�U�W�H�E�U�D�G�R�V�� �W�D�O�H�V�� �F�R�P�R��

�P�D�P�t�I�H�U�R�V���R���D�Y�H�V�����( �O���F�R�P�H�U�F�L�R���G�H���H�V�F�O�D�Y�R�V��

�I�X�H�� �X�Q�R�� �G�H�� �O�R�V�� �H�Y�H�Q�W�R�V�� �T�X�H�� �P�D�U�F�y�� �O�D��

�S�U�L�P�H�U�D�� �D�S�D�U�L�F�L�y�Q�� �U�H�J�L�V�W�U�D�G�D�� �H�Q�� �Q�X�H�V�W�U�R��

�F�R�Q�W�L�Q�H�Q�W�H���G�H���G�R�V���D�U�E�R�Y�L�U�X�V�����H�O���Y�L�U�X�V���G�H���O�D��

�)�L�H�E�U�H�� �$�P�D�U�L�O�O�D�� �\�� �H�O�� �' �H�Q�J�X�H���� �' �H�V�G�H��

�H�Q�W�R�Q�F�H�V�����P�X�F�K�R�V���R�W�U�R�V���K�D�Q���V�X�U�J�L�G�R���G�H���V�X�V��

�U�H�V�H�U�Y�R�U�L�R�V���V�L�O�Y�H�V�W�U�H�V���\���V�H���K�D�Q���G�L�V�S�H�U�V�D�G�R���D��

�Q�L�Y�H�O���P�X�Q�G�L�D�O���G�H�E�L�G�R���D���I�D�F�W�R�U�H�V���T�X�H���L�Q�F�O�X�\�H�Q��

�O�D�� �H�Y�R�O�X�F�L�y�Q���Y�L�U�D�O�����F�R�Q�G�X�F�W�D���D�Q�W�U�R�S�R�O�y�J�L�F�D����

�W�U�D�Q�V�S�R�U�W�H�� �F�R�P�H�U�F�L�D�O���� �F�D�P�E�L�R�� �F�O�L�P�i �W�L�F�R�� �\��

�F�D�P�E�L�R���G�H���X�V�R���G�H���V�X�H�O�R�V�����H�Q�W�U�H���R�W�U�R�V�����1�R�V��

�H�Q�F�R�Q�W�U�D�P�R�V�� �I�U�H�Q�W�H�� �D�� �O�D�� �H�P�H�U�J�H�Q�F�L�D�� �R��

�U�H�H�P�H�U�J�H�Q�F�L�D���G�H���D�J�H�Q�W�H�V���Y�L�U�D�O�H�V���G�H�V�F�U�L�S�W�R�V��

�S�R�U���S�U�L�P�H�U�D���Y�H�]���H�Q���V�X���P�D�\�R�U�t�D���H�Q�W�U�H���O�R�V�������¶��

�\�������¶���S�H�U�R���F�X�\�R�V���F�X�D�G�U�R�V���F�O�t�Q�L�F�R�V���\���F�L�F�O�R�V���G�H��

�W�U�D�Q�V�P�L�V�L�y�Q�� �Q�R�� �K�D�Q�� �V�L�G�R�� �F�R�P�S�O�H�W�D�P�H�Q�W�H��

�F�D�U�D�F�W�H�U�L�]�D�G�R�V�����' �L�Y�H�U�V�R�V���I�O�D�Y�L�Y�L�U�X�V���K�D�Q���V�L�G�R��

�G�H�W�H�F�W�D�G�R�V���H�Q���$�U�J�H�Q�W�L�Q�D�����<�)�9�����( �Q�F�H�I�D�O�L�W�L�V���G�H��

�6�D�L�Q�W�� �/�R�X�L�V�� ���6�/�( �9������ �G�H�O�� �1�L�O�R�� �2�F�F�L�G�H�Q�W�D�O��

���: �1�9�������,�O�K�H�X�V�����,�/�+�9�������' �H�Q�J�X�H�������������������\������

���' �( �1�9�� ������������ �=�L�N�D�� ���=�,�. �9���� �\�� �%�X�V�V�X�T�X�D�U�D��

���%�6�4�9������ �( �Q�� �D�O�J�X�Q�R�V�� �F�D�V�R�V�� �V�y�O�R�� �V�H��

�G�H�W�H�F�W�D�U�R�Q���O�R�V���F�L�F�O�R�V���H�Q�]�R�y�W�L�F�R�V���\���R�W�U�R�V���K�D�Q��

�V�L�G�R�� �L�G�H�Q�W�L�I�L�F�D�G�R�V�� �F�R�P�R�� �O�R�V�� �D�J�H�Q�W�H�V��

�F�D�X�V�D�O�H�V�� �G�H�� �E�U�R�W�H�V�� �O�L�P�L�W�D�G�R�V�� �R�� �F�D�V�R�V��

�K�X�P�D�Q�R�V�� �H�V�S�R�U�i�G�L�F�R�V���� �$�F�W�X�D�O�P�H�Q�W�H�� �H�O��

�' �H�Q�J�X�H���H�V���H�O���T�X�H���K�D���J�H�Q�H�U�D�G�R���O�D���L�Q�F�L�G�H�Q�F�L�D��

�P�i �V�� �V�L�J�Q�L�I�L�F�D�W�L�Y�D�� �H�Q�� �O�D�V�� �S�U�R�Y�L�Q�F�L�D�V�� �G�H�� �O�D��

�S�D�U�W�H���V�X�E�W�U�R�S�L�F�D�O���\���W�H�P�S�O�D�G�R���G�H�O���S�D�t�V�����S�H�U�R��

�O�D���S�R�V�L�E�O�H���L�Q�W�U�R�G�X�F�F�L�y�Q���\���F�L�U�F�X�O�D�F�L�y�Q���G�H���R�W�U�R�V��

�Y�L�U�X�V���� �S�R�G�U�t�D�� �F�R�P�S�O�H�M�L�]�D�U�� �H�O�� �H�V�F�H�Q�D�U�L�R��

�H�S�L�G�H�P�L�R�O�y�J�L�F�R��������������

�8�Q���S�D�V�R���H�V�H�Q�F�L�D�O���S�D�U�D���H�O���Y�L�U�X�V���H�Q���V�X���F�L�F�O�R��

�G�H�� �U�H�S�O�L�F�D�F�L�y�Q�� �H�V�� �L�G�H�Q�W�L�I�L�F�D�U�� �\�� �U�H�S�O�L�F�D�U�� �H�O��

�J�H�Q�R�P�D���Y�L�U�D�O���H�Q�W�U�H���W�R�G�R�V���O�R�V���$�5�1���S�U�H�V�H�Q�W�H�V��

�H�Q���H�O���F�L�W�R�S�O�D�V�P�D���G�H���O�D���F�p�O�X�O�D���K�X�p�V�S�H�G�����6�L�Q��

�H�P�E�D�U�J�R�����V�L���E�L�H�Q���V�H���K�D���H�V�W�X�G�L�D�G�R���\���K�H�P�R�V��

�H�V�W�X�G�L�D�G�R���H�V�W�H���P�H�F�D�Q�L�V�P�R�����F�y�P�R���I�X�Q�F�L�R�Q�D��

�O�D���S�R�O�L�P�H�U�D�V�D���Y�L�U�D�O���U�H�F�R�Q�R�F�L�H�Q�G�R���\���F�R�S�L�D�Q�G�R��

�V�H�O�H�F�W�L�Y�D�P�H�Q�W�H���H�O���J�H�Q�R�P�D���G�H���$�5�1���Y�L�U�D�O���Q�R��

�V�H���F�R�Q�R�F�H���H�Q���G�H�W�D�O�O�H�����( �Q���O�R�V���I�O�D�Y�L�Y�L�U�X�V�����H�O��

�Ã��
��



��
��
��

�H�[�W�U�H�P�R�� ���¶�� �G�H�O�� �J�H�Q�R�P�D�� �G�H�� �$�5�1�� �Y�L�U�D�O��

�F�R�Q�W�L�H�Q�H�� �X�Q�D�� �H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�� �G�H�� �$�5�1�� �G�H�� ������

�Q�X�F�O�H�y�W�L�G�R�V���G�H���O�D�U�J�R�����O�O�D�P�D�G�R���6�W�H�P���O�R�R�S���$��

���6�/�$���� ���)�L�J�X�U�D�� �������� �T�X�H�� �I�X�Q�F�L�R�Q�D�� �F�R�P�R��

�S�U�R�P�R�W�R�U���G�H���O�D���U�H�S�O�L�F�D�F�L�y�Q���G�H�O���J�H�Q�R�P�D������������

�' �X�U�D�Q�W�H�� �O�D�� �U�H�S�O�L�F�D�F�L�y�Q���� �O�D�� �S�R�O�L�P�H�U�D�V�D��

�I�O�D�Y�L�Y�L�U�D�O���1�6�����U�H�F�R�Q�R�F�H���H�V�S�H�F�t�I�L�F�D�P�H�Q�W�H���D�O��

�6�/�$���S�D�U�D���L�Q�L�F�L�D�U���O�D���V�t�Q�W�H�V�L�V���G�H���$�5�1���Y�L�U�D�O���\��

�P�H�W�L�O�D�U�� �H�O�� ���¶�� �G�H�O�� �Y�L�U�X�V�� ���������� �6�L�� �E�L�H�Q�� �O�D�V��

�V�H�F�X�H�Q�F�L�D�V�� �G�H�� �H�V�W�D�� �U�H�J�L�y�Q�� �Y�D�U�t�D�Q�� �H�Q�W�U�H��

�G�L�I�H�U�H�Q�W�H�V�� �I�O�D�Y�L�Y�L�U�X�V���� �O�D�V�� �H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�V��

�V�H�F�X�Q�G�D�U�L�D�V�� �V�H�� �F�R�Q�V�H�U�Y�D�Q�� �H�Q�� �H�O���� �O�R�� �T�X�H��

�V�X�J�L�H�U�H�� �T�X�H�� �O�R�V�� �Y�L�U�X�V�� �U�H�F�R�Q�R�F�H�Q�� �X�Q�D��

�F�D�U�D�F�W�H�U�t�V�W�L�F�D�� �H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�O�� �F�R�P�~�Q�� �S�D�U�D��

�U�H�S�O�L�F�D�U�� �H�O�� �J�H�Q�R�P�D�� �Y�L�U�D�O�� �D�G�H�P�i �V�� �G�H��

�F�D�U�D�F�W�H�U�t�V�W�L�F�D�V�� �S�D�U�W�L�F�X�O�D�U�H�V�� �G�H�� �V�H�F�X�H�Q�F�L�D����

���������� �$�G�H�P�i �V���� �V�H�� �K�D�� �G�H�W�H�U�P�L�Q�D�G�R�� �T�X�H�� �O�D��

�S�U�R�W�H�t�Q�D���1�6�����H�V���O�D���P�i �V���F�R�Q�V�H�U�Y�D�G�D���H�Q�W�U�H��

�W�R�G�D�V�����F�R�Q���X�Q�������� ���G�H���L�G�H�Q�W�L�G�D�G���H�Q�W�U�H���O�D�V��

�G�L�V�W�L�Q�W�D�V���F�H�S�D�V������������

��

��

�)�L�J�X�U�D���������( �V�W�U�X�F�W�X�U�D���F�R�Q�V�H�Q�V�R���J�H�Q�H�U�D�G�D���S�R�U��

�9�L�H�Q�Q�D�5�1�$�� �V�H�U�Y�L�F�L�R�� �Z�H�E�� �K�H�U�U�D�P�L�H�Q�W�D��

�5�1�$�D�O�L�Q�I�R�O�G�����6�H���X�W�L�O�L�]�D�U�R�Q���O�D�V���V�H�F�X�H�Q�F�L�D�V���G�H��

�6�/�$�� �G�H�� �' �( �1�9�������� ���Q�~�P�H�U�R�V�� �G�H�� �D�F�F�H�V�R��

�1�&�%�,���� �1�&�B�������������������� �0�. ��������������������

�$�<���������������������. �8�������������������<�H�O�O�R�Z���I�H�Y�H�U���Y�L�U�X�V��

�V�W�U�D�L�Q�� ���0�. ���������������������\���=�,�. �9�����1�&�B����������������

�$�����6�H���P�X�H�V�W�U�D���O�D���H�V�W�U�X�F�W�X�U�D���J�H�Q�H�U�D�G�D���G�H�O��

�F�R�Q�V�H�Q�V�R�� �G�H�O�� �D�O�L�Q�H�D�P�L�H�Q�W�R���� �%���� �( �V�W�U�X�F�W�X�U�D��

�F�R�Q�V�H�Q�V�R�� �H�[�S�U�H�V�D�G�D�� �H�Q�� �I�R�U�P�D�W�R��

�G�R�W���S�D�U�H�Q�W�K�H�V�L�V���\���V�H�F�X�H�Q�F�L�D���F�R�Q�V�H�Q��

�2�E�M�H�W�L�Y�R�V����

�”�&�D�U�D�F�W�H�U�L�]�D�U�� �O�R�V�� �U�H�T�X�H�U�L�P�L�H�Q�W�R�V��

�H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�O�H�V�� �D�� �Q�L�Y�H�O�� �G�H�O�� �$�5�1�� �T�X�H��

�G�H�W�H�U�P�L�Q�D�Q�� �O�D�� �X�Q�L�y�Q�� �H�V�S�H�F�t�I�L�F�D�� �G�H�� �O�D��

�S�R�O�L�P�H�U�D�V�D���Y�L�U�D�O������

�”���,�G�H�Q�W�L�I�L�F�D�U���S�R�W�H�Q�F�L�D�O�H�V���V�L�W�L�R�V���G�H���X�Q�L�y�Q���G�H���O�D��

�S�R�O�L�P�H�U�D�V�D�� �Y�L�U�D�O�� �H�Q�� �P�R�O�p�F�X�O�D�V�� �G�H�� �$�5�1����

�F�H�O�X�O�D�U����

�0�D�W�H�U�L�D�O�H�V���\���P�p�W�R�G�R�V����

�+�D�U�G�Z�D�U�H����

�&�R�P�S�X�W�D�G�R�U�D�� �O�D�S�W�R�S�� �$�6�8�6�� �; �������1�$��

�S�U�R�F�H�V�D�G�R�U���,�Q�W�H�O���5�����&�H�O�H�U�R�Q���5�����&�3�8���1����������

�# �����������* �+�]�������������* �+�]���F�R�Q�����* �E���G�H���5�$�0���\��

�6�6�' ���G�H�����������* �E���G�H���D�O�P�D�F�H�Q�D�P�L�H�Q�W�R����

�6�R�I�W�Z�D�U�H����

�%�D�V�H�V�� �G�H�� �G�D�W�R�V���� �/�D�V�� �E�D�V�H�V�� �G�H�� �G�D�W�R�V��

�X�W�L�O�L�]�D�G�D�V�� �H�Q�� �H�V�W�D�� �L�Q�Y�H�V�W�L�J�D�F�L�y�Q�� �I�X�H�U�R�Q��

�8�7�5�G�E�����������\���* �H�Q�%�D�Q�N�������������/�D���S�U�L�P�H�U�D���E�D�V�H��

�D�O�P�D�F�H�Q�D���O�D�V���V�H�F�X�H�Q�F�L�D�V���8�7�5�����•���\�����•���G�H��

�$�5�1�P�� �G�H�� �G�L�Y�H�U�V�D�V�� �H�V�S�H�F�L�H�V���� �( �Q�� �Q�X�H�V�W�U�R��

�F�D�V�R���� �V�H�� �R�E�W�X�Y�L�H�U�R�Q���W�R�G�D�V���O�D�V���V�H�F�X�H�Q�F�L�D�V��

�F�R�U�U�H�V�S�R�Q�G�L�H�Q�W�H�V���D���8�7�5�����•�\�����•���G�H�O���K�X�P�D�Q�R������

�/�D���V�H�J�X�Q�G�D���E�D�V�H���H�V���G�R�Q�G�H���V�H���D�O�P�D�F�H�Q�D�Q���O�D��

�P�D�\�R�U�t�D���G�H���V�H�F�X�H�Q�F�L�D�V���T�X�H���V�H���X�W�L�O�L�]�D�Q���H�Q���O�D��

�L�Q�Y�H�V�W�L�J�D�F�L�y�Q�����H�V�W�D�V���P�L�V�P�D�V���D�E�D�U�F�D�Q���G�H�V�G�H��

�G�D�W�R�V���G�H���V�H�F�X�H�Q�F�L�D�F�L�R�Q�H�V���K�D�V�W�D���P�X�W�D�Q�W�H�V���R��

�T�X�L�P�H�U�D�V����

�+�H�U�U�D�P�L�H�Q�W�D�V���E�L�R�L�Q�I�R�U�P�i �W�L�F�D�V������

�Ä��
��



��
��
��

�5���F�R�I�I�H�H����

�( �V�W�H�� �S�U�R�J�U�D�P�D�� �V�H�� �X�W�L�O�L�]�y�� �S�D�U�D�� �D�O�L�Q�H�D�U�� �H�Q��

�L�Q�V�W�D�Q�F�L�D�V�� �L�Q�L�F�L�D�O�H�V�� �G�H�� �O�D�� �L�Q�Y�H�V�W�L�J�D�F�L�y�Q�����H�O��

�P�L�V�P�R���D�O�L�Q�H�D���$�5�1���F�R�P�E�L�Q�D�G�R���D�O�J�R�U�L�W�P�R�V���G�H��

�D�O�L�Q�H�D�P�L�H�Q�W�R�V�� �G�H�� �V�H�F�X�H�Q�F�L�D�� �\�� �H�V�W�U�X�F�W�X�U�D����

�W�D�P�E�L�p�Q�� �V�H�� �G�H�P�R�V�W�U�y�� �T�X�H�� �H�V�W�i��

�H�V�S�H�F�L�D�O�L�]�D�G�R�� �H�Q�� �V�H�F�X�H�Q�F�L�D�V�� �F�R�U�W�D�V�� �G�H��

�P�H�Q�R�V�� �G�H�� �������� �Q�X�F�O�H�y�W�L�G�R�V�����V�H���O�H���L�Q�J�U�H�V�y��

�D�U�F�K�L�Y�R�� �I�D�V�W�D�� �P�~�O�W�L�S�O�H�� �T�X�H�� �O�X�H�J�R�� �V�H��

�F�R�Q�Y�H�U�W�L�U�t�D�Q���H�Q���X�Q���D�U�F�K�L�Y�R���6�W�R�F�N�K�R�O�P������������

�9�L�H�Q�Q�D�5�1�$���V�H�U�Y�L�F�L�R���Z�H�E����

�9�L�H�Q�Q�D�5�1�$���V�H�U�Y�L�F�L�R���Z�H�E���H�V���X�Q���F�R�Q�M�X�Q�W�R���G�H��

�S�U�R�J�U�D�P�D�V���E�L�R�L�Q�I�R�U�P�i �W�L�F�R�V���T�X�H���V�H���S�X�H�G�H�Q��

�H�M�H�F�X�W�D�U�� �G�H�V�G�H�� �Q�D�Y�H�J�D�G�R�U�� �H�� �L�Q�F�O�X�\�H�Q��

�I�X�Q�F�L�R�Q�H�V�� �G�H�� �S�U�H�G�L�F�F�L�y�Q�� �G�H�� �H�V�W�U�X�F�W�X�U�D��

�V�H�F�X�Q�G�D�U�L�D���G�H���$�5�1�����I�R�U�P�D�F�L�y�Q���G�H���H�V�W�U�X�F�W�X�U�D��

�F�R�Q�V�H�Q�V�R�� �D�� �S�D�U�W�L�U�� �G�H�� �X�Q�� �D�O�L�Q�H�D�P�L�H�Q�W�R����

�J�H�Q�H�U�D�U�� �V�H�F�X�H�Q�F�L�D�V�� �Q�X�F�O�H�y�W�L�G�D�V�� �F�R�Q�� �E�D�V�H��

�H�Q�� �X�Q�D�� �H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�� �S�U�H�G�H�W�H�U�P�L�Q�D�G�D�� �H�Q�W�U�H��

�R�W�U�D�V���� �H�Q�� �O�D���� �L�Q�Y�H�V�W�L�J�D�F�L�y�Q�� �V�H�� �X�W�L�O�L�]�y�� �O�R�V��

�V�X�E�S�U�R�J�U�D�P�D�V�� �S�D�U�D�� �U�H�D�O�L�]�D�U�� �O�D�V�� �W�D�U�H�D�V��

�H�[�S�O�L�F�D�G�D�V���D�Q�W�H�U�L�R�U�P�H�Q�W�H��������������

�6�H�U�Y�L�G�R�U�� �5�1�$�I�R�O�G���� �H�V�� �X�Q�D�� �V�X�E�I�X�Q�F�L�y�Q��

�L�Q�F�O�X�L�G�D���H�Q���H�O���S�D�F�N���Y�L�H�Q�Q�D�5�1�$���T�X�H�����D���W�U�D�Y�p�V��

�G�H�� �P�R�G�H�O�R�V�� �G�H�� �H�Q�H�U�J�t�D�� �P�t�Q�L�P�D���� �S�U�H�G�L�F�H��

�H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�V���V�H�F�X�Q�G�D�U�L�D�V���\���W�H���U�H�D�O�L�]�D���O�D���V�D�O�L�G�D��

�H�Q���I�R�U�P�D�W�R���G�R�W���S�D�U�H�Q�W�K�H�V�L�V��������

�6�H�U�Y�L�G�R�U�� �5�1�$�D�O�L�Q�I�R�O�G���� �( �V�W�H�� �V�H�U�Y�L�G�R�U�� �Z�H�E��

�S�H�U�P�L�W�H�� �L�Q�J�U�H�V�D�U�� �F�R�P�R�� �H�Q�W�U�D�G�D�� �X�Q��

�D�O�L�Q�H�D�P�L�H�Q�W�R�� �G�H�� �V�H�F�X�H�Q�F�L�D�V�� �P�~�O�W�L�S�O�H�V�� �\����

�F�R�P�R�� �V�D�O�L�G�D���� �W�H�� �H�Q�W�U�H�J�D�� �O�D�� �V�H�F�X�H�Q�F�L�D��

�F�R�Q�V�H�Q�V�R�� �\�� �O�D�� �H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�� �F�R�Q�V�H�Q�V�R��

�V�H�F�X�Q�G�D�U�L�D���H�Q���I�R�U�P�D�W�R���G�R�W���S�D�U�H�Q�W�K�H�V�L�V��������

�5�1�$�L�Q�Y�H�U�V�H�� �V�H�U�Y�H�U�� �Z�H�E���� �F�U�H�D�G�R�U�� �G�H��

�V�H�F�X�H�Q�F�L�D�V�� �D�O�H�D�W�R�U�L�D�V�� �F�R�Q�� �E�D�V�H�� �H�Q�� �O�D��

�H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�� �V�H�F�X�Q�G�D�U�L�D���� �&�R�P�R�� �H�Q�W�U�D�G�D�� �G�H��

�G�L�F�K�D���I�X�Q�F�L�y�Q�����V�H���O�H���H�Q�W�U�H�J�D���X�Q�D���H�V�W�U�X�F�W�X�U�D��

�V�H�F�X�Q�G�D�U�L�D�� �H�Q�� �I�R�U�P�D�W�R�� �G�R�W���S�D�U�H�Q�W�K�H�V�L�V����

�U�H�F�L�E�L�H�Q�G�R�� �F�R�P�R�� �U�H�V�X�O�W�D�G�R�� �X�Q�D���V�H�F�X�H�Q�F�L�D��

�F�U�H�D�G�D���D�O�H�D�W�R�U�L�D�P�H�Q�W�H���T�X�H���V�H���D�G�D�S�W�D���D���O�D��

�H�V�W�U�X�F�W�X�U�D���G�D�G�D������

�)�R�U�Q�D�� �V�H�U�Y�H�U���� �Y�L�V�X�D�O�L�]�D�G�R�U�� �L�Q�W�H�U�D�F�W�L�Y�R�� �G�H��

�H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�V���G�H���$�5�1����

�5�1�$�V�W�U�X�F�W�X�U�H������

�3�U�R�J�U�D�P�D�� �H�M�H�F�X�W�D�E�O�H�� �H�Q�� �O�D�� �Z�H�E�� �T�X�H����

�X�W�L�O�L�]�D�Q�G�R���P�R�G�H�O�R�V���G�H���H�Q�H�U�J�t�D���P�t�Q�L�P�D�����H�V�W�H��

�P�L�V�P�R�� �S�H�U�P�L�W�H�� �Y�L�V�X�D�O�L�]�D�U�� �O�D�� �H�V�W�U�X�F�W�X�U�D��

�V�H�F�X�Q�G�D�U�L�D�� �\�� �I�X�H�� �X�W�L�O�L�]�D�G�R�� �S�D�U�D�� �E�X�V�F�D�U��

�H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�V�� �V�X�E�y�S�W�L�P�D�V���G�H���O�D�V���V�H�F�X�H�Q�F�L�D�V��

�K�L�W�� �R�E�W�H�Q�L�G�D�V�� �H�Q�� �O�D�V�� �E�~�V�T�X�H�G�D�V���� �T�X�H�� �V�H��

�D�V�H�P�H�M�D�Q���G�H���P�D�Q�H�U�D���P�i �V���y�S�W�L�P�D���D�O���6�/�$����

�3�D�U�D�� �H�V�W�R���� �V�H�� �V�H�O�H�F�F�L�R�Q�D�E�D�� �O�D�� �H�V�W�U�X�F�W�X�U�D��

�V�X�E�y�S�W�L�P�D���\���V�H���R�E�W�H�Q�t�D���X�Q���D�U�F�K�L�Y�R���&�7�����T�X�H��

�O�X�H�J�R���� �F�R�Q�� �H�O�� �S�U�R�J�U�D�P�D�� �&�7���G�R�W���� �H�U�D��

�F�R�Q�Y�H�U�W�L�G�R���D�O���I�R�U�P�D�W�R���G�R�W���S�D�U�H�Q�W�K�H�V�L�V��������������

�,�1�)�(�5�1�$�/������

�( �V�W�H�� �F�R�Q�M�X�Q�W�R�� �G�H�� �S�U�R�J�U�D�P�D�V�� �I�X�H��

�I�X�Q�G�D�P�H�Q�W�D�O�� �S�D�U�D�� �H�O�� �G�H�V�D�U�U�R�O�O�R�� �G�H�� �O�D��

�L�Q�Y�H�V�W�L�J�D�F�L�y�Q�����\�D���T�X�H���W�R�G�R�V���O�R�V���S�U�R�J�U�D�P�D�V��

�X�W�L�O�L�]�D�G�R�V���V�H���L�P�S�O�H�P�H�Q�W�D�U�R�Q���S�D�U�D���I�D�F�L�O�L�W�D�U���H�O��

�X�V�R���G�H���H�V�W�D�V���K�H�U�U�D�P�L�H�Q�W�D�V���\���S�D�U�D���D�Q�D�O�L�]�D�U��

�O�R�V���U�H�V�X�O�W�D�G�R�V���R�E�W�H�Q�L�G�R�V�����,�1�)�(�5�1�$�/���H�V���X�Q��

�F�R�Q�M�X�Q�W�R�� �G�H�� �S�U�R�J�U�D�P�D�V�� �T�X�H�� �X�W�L�O�L�]�D�� �F�R�P�R��

�E�D�V�H���O�R�V���P�R�G�H�O�R�V���G�H���F�R�Y�D�U�L�D�Q�]�D���&�0�������H�V�W�H��

�S�U�R�J�U�D�P�D�� �H�V�W�i�� �E�D�V�D�G�R�� �H�Q�� �H�O�� �S�D�T�X�H�W�H��

�+�0�0�(�5���T�X�H���H�V���X�W�L�O�L�]�D�G�R���S�D�U�D���O�D���E�~�V�T�X�H�G�D��

�G�H���S�U�R�W�H�t�Q�D�V���D���W�U�D�Y�p�V���G�H���+�0�0�������������������/�R�V��

�S�U�R�J�U�D�P�D�V���T�X�H���V�H���X�W�L�O�L�]�D�U�R�Q���I�X�H�U�R�Q����

�&�0�E�X�L�O�G���� �( �O�� �S�U�R�J�U�D�P�D�� �&�0�E�X�L�O�G�� �H�V�� �H�O��

�H�Q�F�D�U�J�D�G�R�� �G�H�� �O�D�� �F�U�H�D�F�L�y�Q�� �G�H�� �O�R�V�� �&�0����

�Å��
��



��
��
��

�X�W�L�O�L�]�D�Q�G�R�� �F�R�P�R�� �L�Q�S�X�W�� �X�Q�� �D�O�L�Q�H�D�P�L�H�Q�W�R���G�H��

�V�H�F�X�H�Q�F�L�D�V���P�~�O�W�L�S�O�H�V���V�H�F�X�H�Q�F�L�D�V���H�Q���I�R�U�P�D�W�R��

�6�W�R�F�N�K�R�O�P����

�&�0�F�D�O�L�E�U�D�W�H���� �$�� �W�U�D�Y�p�V�� �G�H�� �O�D�� �F�U�H�D�F�L�y�Q�� �G�H��

�V�H�F�X�H�Q�F�L�D�V���D�O�H�D�W�R�U�L�D�V���R�E�W�L�H�Q�H���H�O���H���Y�D�O�X�H���G�H��

�X�Q���&�0���H�V�W�H���P�L�V�P�R���Y�D�O�R�U���H�V���Q�H�F�H�V�D�U�L�R���S�D�U�D��

�O�D���E�~�V�T�X�H�G�D���D���W�U�D�Y�p�V���G�H���&�0�V�H�D�U�F�K���S�R�U�T�X�H��

�V�H���J�X�D�U�G�D���H�Q���H�O���&�0���H�Q���S�X�Q�W�X�D�F�L�y�Q���G�H���E�L�W�V��

�O�R�V�� �U�H�V�X�O�W�D�G�R�V�� �R�E�W�H�Q�L�G�R�V���� �H�V�W�R�V�� �P�L�V�P�R�V��

�U�H�V�X�O�W�D�G�R�V���V�R�Q���O�R�V���T�X�H���X�W�L�O�L�]�D�Q���&�0�V�H�D�U�F�K������

�&�0�V�H�D�U�F�K�����( �V�W�H���S�U�R�J�U�D�P�D���H�V���X�W�L�O�L�]�D�G�R���S�D�U�D��

�O�D���E�~�V�T�X�H�G�D���G�H���&�0���H�Q���X�Q�D���E�D�V�H���G�H���G�D�W�R�V��

�G�H���V�H�F�X�H�Q�F�L�D�V�����J�H�Q�H�U�D�Q�G�R���X�Q�D���O�L�V�W�D���G�H���O�D�V��

�V�H�F�X�H�Q�F�L�D�V�� �T�X�H�� �F�R�L�Q�F�L�G�D�Q�� �F�R�Q�� �H�O�� �P�R�G�H�O�R��

�G�D�G�R���F�R�P�R���L�Q�S�X�W�����H�V�W�i�V���P�L�V�P�D���V�H�F�X�H�Q�F�L�D�V��

�Q�R���V�R�O�R���V�R�Q���G�H���F�D�G�H�Q�D���S�R�V�L�W�L�Y�D���V�L�Q�R���W�D�P�E�L�p�Q��

�G�H���F�D�G�H�Q�D���Q�H�J�D�W�L�Y�D������

�&�0�D�O�L�J�Q���� �S�U�R�J�U�D�P�D�� �T�X�H���V�H���X�W�L�O�L�]�D���S�D�U�D���H�O��

�D�O�L�Q�H�P�L�H�Q�W�R���X�W�L�O�L�]�D�Q�G�R���F�R�P�R���E�D�V�H���X�Q���&�0����

�%�(�$�* �/�( ���: �( �%������

�8�W�L�O�L�]�D�Q�G�R�� �X�Q�D�� �P�D�W�U�L�]�� �G�H�� �V�X�V�W�L�W�X�F�L�y�Q�� �G�H��

�H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�� �V�H�F�X�Q�G�D�U�L�D�� �\�� �K�D�F�L�H�Q�G�R��

�D�O�L�Q�H�D�P�L�H�Q�W�R�V�� �G�H�� �S�D�U�H�V�� �G�H�� �E�D�V�H�V���� �H�V�W�D��

�F�R�P�E�L�Q�D�F�L�y�Q�� �S�H�U�P�L�W�H�� �L�Q�J�U�H�V�D�U�� �G�D�W�R�V�� �G�H��

�V�H�F�X�H�Q�F�L�D�� �\�� �H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�� �\�� �U�H�D�O�L�]�D�U�� �X�Q�D��

�F�R�P�S�D�U�D�F�L�y�Q�� �H�Q�W�U�H�� �Y�D�U�L�D�V�� �V�H�F�X�H�Q�F�L�D�V���� �( �O��

�D�O�L�Q�H�D�P�L�H�Q�W�R�� �S�X�H�G�H�� �V�H�U�� �J�O�R�E�D�O�� �R�� �O�R�F�D�O�� �\��

�S�U�R�G�X�F�H���F�R�P�R���V�D�O�L�G�D���H�O���S�R�U�F�H�Q�W�D�M�H���V�L�P�L�O�L�W�X�G��

�H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�O���� �S�R�U�F�H�Q�W�D�M�H�� �V�L�P�L�O�L�W�X�G�� �G�H��

�V�H�F�X�H�Q�F�L�D�� �\�� �X�Q�� �H���Y�D�O�X�H�� �H�Q�W�U�H�� �R�W�U�R�V��

�G�D�W�R�V������������

��

�5�H�V�X�O�W�D�G�R�V���\���' �L�V�F�X�V�L�y�Q����

��

�6�H���S�U�R�F�H�G�L�y���D���O�D���L�G�H�Q�W�L�I�L�F�D�F�L�y�Q���\���H�Y�D�O�X�D�F�L�y�Q��

�G�H�� �K�H�U�U�D�P�L�H�Q�W�D�V�� �E�L�R�L�Q�I�R�U�P�i �W�L�F�D�V�� �F�R�Q��

�F�D�S�D�F�L�G�D�G�� �S�D�U�D�� �U�H�F�R�Q�R�F�H�U�� �P�R�W�L�Y�R�V��

�H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�O�H�V�� �G�H�� �$�5�1�� �D�� �S�D�U�W�L�U�� �G�H�� �X�Q��

�D�O�L�Q�H�D�P�L�H�Q�W�R�� �P�~�O�W�L�S�O�H�� �G�H�� �V�H�F�X�H�Q�F�L�D�V���\���V�X��

�F�R�U�U�H�V�S�R�Q�G�L�H�Q�W�H�� �H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�� �V�H�F�X�Q�G�D�U�L�D��

�F�R�Q�V�H�Q�V�R���� �F�R�Q�� �O�D�� �L�G�H�D�� �G�H�� �S�U�L�R�U�L�]�D�U�� �H�O��

�U�H�F�R�Q�R�F�L�P�L�H�Q�W�R�� �G�H�� �O�D�� �F�R�Q�I�R�U�P�D�F�L�y�Q��

�H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�O�� �V�R�E�U�H�� �O�D�� �F�R�Q�V�H�U�Y�D�F�L�y�Q�� �G�H�� �O�D��

�V�H�F�X�H�Q�F�L�D�� �S�U�L�P�D�U�L�D���� �7�U�D�V�� �X�Q�� �D�Q�i�O�L�V�L�V��

�H�[�K�D�X�V�W�L�Y�R���G�H���O�D�V���R�S�F�L�R�Q�H�V���G�L�V�S�R�Q�L�E�O�H�V�����V�H��

�V�H�O�H�F�F�L�R�Q�y���H�O���S�U�R�J�U�D�P�D���,�1�)�(�5�1�$�/�����,�Q�I�H�U�Q�D�O����

�,�Q�I�H�U�H�Q�F�H���R�I���5�1�$���D�O�L�J�Q�P�H�Q�W�V�������G�H�E�L�G�R���D���T�X�H��

�V�D�W�L�V�I�D�F�H�� �O�R�V�� �F�U�L�W�H�U�L�R�V�� �P�H�Q�F�L�R�Q�D�G�R�V����

�$�G�L�F�L�R�Q�D�O�P�H�Q�W�H���� �V�X�� �L�P�S�O�H�P�H�Q�W�D�F�L�y�Q�� �\��

�P�D�Q�H�M�R�� �Q�R�� �S�U�H�V�H�Q�W�D�Q�� �X�Q�D�� �F�R�P�S�O�H�M�L�G�D�G��

�V�L�J�Q�L�I�L�F�D�W�L�Y�D�����\���V�X���H�I�L�F�D�F�L�D���K�D���V�L�G�R���Y�D�O�L�G�D�G�D��

�H�Q�� �Q�X�P�H�U�R�V�D�V�� �L�Q�Y�H�V�W�L�J�D�F�L�R�Q�H�V�� �S�U�H�Y�L�D�V��

�H�Q�I�R�F�D�G�D�V���H�Q���O�D���L�G�H�Q�W�L�I�L�F�D�F�L�y�Q���G�H���H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�V��

�H�Q�� �P�R�O�p�F�X�O�D�V�� �G�H�� �$�5�1���� �( �O�� �S�U�R�J�U�D�P�D��

�,�1�)�(�5�1�$�/�� �I�X�Q�G�D�P�H�Q�W�D���V�X���I�X�Q�F�L�R�Q�D�P�L�H�Q�W�R��

�H�Q���O�D���X�W�L�O�L�]�D�F�L�y�Q���G�H���P�R�G�H�O�R�V���G�H���F�R�Y�D�U�L�D�Q�]�D��

���&�0�������( �V�S�H�F�t�I�L�F�D�P�H�Q�W�H�����O�D���I�X�Q�F�L�y�Q���F�P�E�X�L�O�G��

�L�Q�W�H�J�U�D�G�D�� �H�Q�� �,�1�)�(�5�1�$�/�� �S�H�U�P�L�W�H�� �O�D��

�F�R�Q�V�W�U�X�F�F�L�y�Q���G�H���G�L�F�K�R�V���&�0���D���S�D�U�W�L�U���G�H���X�Q��

�D�O�L�Q�H�D�P�L�H�Q�W�R�� �P�~�O�W�L�S�O�H�� �G�H�� �V�H�F�X�H�Q�F�L�D�V�� �H�Q��

�I�R�U�P�D�W�R�� �6�W�R�F�N�K�R�O�P���� �/�R�V�� �F�R�P�S�R�Q�H�Q�W�H�V��

�I�X�Q�G�D�P�H�Q�W�D�O�H�V���G�H���X�Q���D�O�L�Q�H�D�P�L�H�Q�W�R���H�Q���H�V�W�H��

�I�R�U�P�D�W�R���L�Q�F�O�X�\�H�Q���O�D�V���V�H�F�X�H�Q�F�L�D�V���D�O�L�Q�H�D�G�D�V����

�O�D�� �V�H�F�X�H�Q�F�L�D�� �F�R�Q�V�H�Q�V�R���� �O�D�� �H�V�W�U�X�F�W�X�U�D��

�V�H�F�X�Q�G�D�U�L�D�� �F�R�Q�V�H�Q�V�R�� �\���� �S�D�U�D�� �F�D�G�D��

�V�H�F�X�H�Q�F�L�D�� �L�Q�G�L�Y�L�G�X�D�O���� �O�D�� �D�Q�R�W�D�F�L�y�Q�� �G�H�� �V�X��

�F�R�U�U�H�V�S�R�Q�G�H�Q�F�L�D�� �F�R�Q�� �O�D�� �H�V�W�U�X�F�W�X�U�D��

�F�R�Q�V�H�Q�V�R����

�Æ��
��



��
��
��

�&�R�Q�V�L�G�H�U�D�Q�G�R���O�D�V���F�D�U�D�F�W�H�U�t�V�W�L�F�D�V���G�H�O���D�U�F�K�L�Y�R��

�G�H�� �H�Q�W�U�D�G�D�� �U�H�T�X�H�U�L�G�R�� �S�R�U�� �,�1�)�(�5�1�$�/��

���I�R�U�P�D�W�R�� �6�W�R�F�N�K�R�O�P������ �V�H�� �S�U�R�F�H�G�L�y�� �D�� �O�D��

�V�H�O�H�F�F�L�y�Q���G�H���K�H�U�U�D�P�L�H�Q�W�D�V���F�R�P�S�O�H�P�H�Q�W�D�U�L�D�V��

�S�D�U�D���V�X���J�H�Q�H�U�D�F�L�y�Q�����3�D�U�D���O�D���R�E�W�H�Q�F�L�y�Q���G�H�O��

�D�O�L�Q�H�D�P�L�H�Q�W�R�� �P�~�O�W�L�S�O�H�� �G�H�� �V�H�F�X�H�Q�F�L�D�V���� �V�H��

�R�S�W�y�� �S�R�U���O�D���K�H�U�U�D�P�L�H�Q�W�D���5���&�R�I�I�H�H�����O�D���F�X�D�O��

�H�I�H�F�W�~�D�� �D�O�L�Q�H�D�P�L�H�Q�W�R�V�� �F�R�Q�V�L�G�H�U�D�Q�G�R�� �O�D��

�L�Q�I�R�U�P�D�F�L�y�Q���G�H���O�D���H�V�W�U�X�F�W�X�U�D���V�H�F�X�Q�G�D�U�L�D���\���V�H��

�H�Q�F�X�H�Q�W�U�D�� �H�V�S�H�F�L�D�O�L�]�D�G�D�� �H�Q�� �H�O���P�D�Q�H�M�R���G�H��

�V�H�F�X�H�Q�F�L�D�V���G�H���$�5�1���G�H���O�R�Q�J�L�W�X�G���L�Q�I�H�U�L�R�U���D��

���������Q�X�F�O�H�y�W�L�G�R�V�����3�D�U�D���O�D���G�H�W�H�U�P�L�Q�D�F�L�y�Q���G�H���O�D��

�V�H�F�X�H�Q�F�L�D���F�R�Q�V�H�Q�V�R���\���O�D���S�U�H�G�L�F�F�L�y�Q���G�H���O�D��

�H�V�W�U�X�F�W�X�U�D���V�H�F�X�Q�G�D�U�L�D���F�R�Q�V�H�Q�V�R�����V�H���X�W�L�O�L�]�y���H�O��

�S�D�T�X�H�W�H���G�H���V�R�I�W�Z�D�U�H���9�L�H�Q�Q�D�5�1�$���3�D�F�N�D�J�H����

�H�V�S�H�F�t�I�L�F�D�P�H�Q�W�H���H�O���V�H�U�Y�L�G�R�U���Z�H�E���5�1�$�D�O�L�I�R�O�G����

�' �L�F�K�D���K�H�U�U�D�P�L�H�Q�W�D�����D�P�S�O�L�D�P�H�Q�W�H���H�P�S�O�H�D�G�D��

�H�Q�� �H�O�� �F�D�P�S�R���� �S�U�H�G�L�F�H�� �O�D�� �H�V�W�U�X�F�W�X�U�D��

�V�H�F�X�Q�G�D�U�L�D�� �F�R�Q�V�H�Q�V�R�� �G�H�� �X�Q�� �D�O�L�Q�H�D�P�L�H�Q�W�R��

�P�~�O�W�L�S�O�H���E�D�V�i �Q�G�R�V�H���H�Q���P�R�G�H�O�R�V���G�H���H�Q�H�U�J�t�D��

�P�t�Q�L�P�D�� �\�� �S�U�R�S�R�U�F�L�R�Q�D���� �D�V�L�P�L�V�P�R���� �O�D��

�V�H�F�X�H�Q�F�L�D���F�R�Q�V�H�Q�V�R���F�R�U�U�H�V�S�R�Q�G�L�H�Q�W�H����

�' �X�U�D�Q�W�H���O�D���H�W�D�S�D���G�H���D�M�X�V�W�H���G�H���S�D�U�i�P�H�W�U�R�V���\��

�Y�D�O�L�G�D�F�L�y�Q���� �V�H�� �G�H�F�L�G�L�y�� �H�O�L�P�L�Q�D�U�� �O�R�V�� �I�L�O�W�U�R�V��

�+�0�0���\���U�H�O�D�M�D�U���H�O���X�P�E�U�D�O���G�H���(���Y�D�O�X�H���D����������

�F�R�Q���H�O���R�E�M�H�W�L�Y�R���G�H���D�X�P�H�Q�W�D�U���O�D���V�H�Q�V�L�E�L�O�L�G�D�G��

�G�H���E�~�V�T�X�H�G�D�����H�V�S�H�F�L�D�O�P�H�Q�W�H���~�W�L�O���F�X�D�Q�G�R���O�R�V��

�H�Q�I�R�T�X�H�V���L�Q�L�F�L�D�O�H�V���U�H�V�X�O�W�D�U�R�Q���S�R�F�R���H�I�H�F�W�L�Y�R�V��

�S�D�U�D���G�H�W�H�F�W�D�U���K�R�P�y�O�R�J�R�V���G�L�V�W�D�Q�W�H�V���H�Q���E�D�V�H�V��

�G�H�� �G�D�W�R�V�� �H�[�W�H�Q�V�D�V���� �( �V�W�D�� �H�V�W�U�D�W�H�J�L�D���� �V�L�Q��

�H�P�E�D�U�J�R���� �L�Q�F�U�H�P�H�Q�W�y�� �Q�R�W�D�E�O�H�P�H�Q�W�H�� �O�D��

�F�D�Q�W�L�G�D�G�� �G�H�� �K�L�W�V���� �L�Q�F�O�X�\�H�Q�G�R�� �X�Q�� �H�O�H�Y�D�G�R��

�Q�~�P�H�U�R�� �G�H�� �I�D�O�V�R�V�� �S�R�V�L�W�L�Y�R�V���� �O�R�� �T�X�H�� �K�L�]�R��

�Q�H�F�H�V�D�U�L�D�� �O�D�� �L�P�S�O�H�P�H�Q�W�D�F�L�y�Q�� �G�H�� �X�Q��

�S�U�R�W�R�F�R�O�R�� �G�H�� �Y�D�O�L�G�D�F�L�y�Q�� �P�D�Q�X�D�O�� �U�L�J�X�U�R�V�R����

�3�D�U�D���D�E�R�U�G�D�U���H�V�W�D���Y�D�O�L�G�D�F�L�y�Q�����V�H���L�Q�F�R�U�S�R�U�y��

�H�O�� �X�V�R�� �G�H�� �%�(�$�* �/�( �� ���%�(�$�U�Q�D�P�R�W�L�I�� �* �/�R�E�D�O��

�D�O�L�J�Q�P�H�Q�W�������X�Q�D���K�H�U�U�D�P�L�H�Q�W�D���E�L�R�L�Q�I�R�U�P�i �W�L�F�D��

�G�L�V�H�x�D�G�D�� �S�D�U�D�� �U�H�D�O�L�]�D�U�� �D�O�L�Q�H�D�P�L�H�Q�W�R�V��

�H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�O�H�V���J�O�R�E�D�O�H�V���\���O�R�F�D�O�H�V���G�H���$�5�1���D��

�S�D�U�W�L�U�� �G�H�� �O�D�� �V�H�F�X�H�Q�F�L�D�� �\�� �V�X�� �H�V�W�U�X�F�W�X�U�D��

�V�H�F�X�Q�G�D�U�L�D�����H�Q���Q�R�W�D�F�L�y�Q���G�R�W���E�U�D�F�N�H�W�������( �V�W�D��

�K�H�U�U�D�P�L�H�Q�W�D���S�H�U�P�L�W�H���F�X�D�Q�W�L�I�L�F�D�U���O�D���V�L�P�L�O�L�W�X�G��

�H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�O���� �O�D�� �V�L�P�L�O�L�W�X�G�� �G�H���V�H�F�X�H�Q�F�L�D���\���H�O��

�(���Y�D�O�X�H���D�V�R�F�L�D�G�R�����I�D�F�L�O�L�W�D�Q�G�R���D�V�t���X�Q���D�Q�i�O�L�V�L�V��

�P�i �V���R�E�M�H�W�L�Y�R�����6�H���H�V�W�D�E�O�H�F�L�y���X�Q���X�P�E�U�D�O���L�Q�L�F�L�D�O��

�G�H�O�������� ���G�H���V�L�P�L�O�L�W�X�G���H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�O���S�D�U�D���I�L�O�W�U�D�U��

�O�R�V�� �K�L�W�V�� �U�H�O�H�Y�D�Q�W�H�V���� �F�R�P�S�O�H�P�H�Q�W�D�Q�G�R�� �F�R�Q��

�F�R�P�S�D�U�D�F�L�R�Q�H�V�� �F�R�Q�W�U�D�� �H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�V��

�F�R�Q�R�F�L�G�D�V�� �F�R�P�R�� �O�R�V�� �6�/�$�� �G�H�� �=�L�N�D�� �\��

�' �R�Q�J�J�D�Q�J���� �O�R�� �T�X�H�� �D�S�R�U�W�y�� �X�Q�� �P�D�U�F�R�� �G�H��

�L�Q�W�H�U�S�U�H�W�D�F�L�y�Q���E�L�R�O�y�J�L�F�D�����( �V�W�D���I�D�V�H���H�Y�L�G�H�Q�F�L�y��

�O�D�� �G�L�I�L�F�X�O�W�D�G�� �G�H�� �H�T�X�L�O�L�E�U�D�U�� �V�H�Q�V�L�E�L�O�L�G�D�G�� �\��

�H�V�S�H�F�L�I�L�F�L�G�D�G�� �D�O�� �H�[�S�O�R�U�D�U�� �H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�V��

�F�R�Q�V�H�U�Y�D�G�D�V�� �S�H�U�R�� �Y�D�U�L�D�E�O�H�V�� �H�Q�� �J�H�Q�R�P�D�V��

�F�R�P�S�O�H�M�R�V����

�7�U�D�V���O�D���I�L�Q�D�O�L�]�D�F�L�y�Q���G�H�O���D�Q�i�O�L�V�L�V���P�D�Q�X�D�O���G�H��

�P�i �V���G�H���P�L�O���V�H�F�X�H�Q�F�L�D�V���L�G�H�Q�W�L�I�L�F�D�G�D�V���F�R�P�R��

�S�R�W�H�Q�F�L�D�O�H�V�� �K�L�W�V���� �V�H�� �V�H�O�H�F�F�L�R�Q�D�U�R�Q�� ������

�V�H�F�X�H�Q�F�L�D�V���X�E�L�F�D�G�D�V���H�Q���U�H�J�L�R�Q�H�V���8�7�5���T�X�H��

�H�[�K�L�E�L�H�U�R�Q�� �O�D�� �P�D�\�R�U�� �U�H�O�H�Y�D�Q�F�L�D���� �( �V�W�D�V��

�V�H�F�X�H�Q�F�L�D�V�� �P�R�V�W�U�D�U�R�Q�� �X�Q�D�� �F�R�Q�V�L�G�H�U�D�E�O�H��

�Y�D�U�L�D�E�L�O�L�G�D�G���H�Q���V�X���V�L�P�L�O�L�W�X�G���H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�O���F�R�Q��

�O�R�V�� �H�O�H�P�H�Q�W�R�V�� �6�/�$�� �G�H�� �U�H�I�H�U�H�Q�F�L�D���� �F�R�Q��

�Y�D�O�R�U�H�V�� �T�X�H�� �R�V�F�L�O�D�U�R�Q�� �H�Q�W�U�H�� �H�O�� ���� �� �� �\�� �H�O��

���� �� ���� �' �H�O�� �W�R�W�D�O�� �V�H�O�H�F�F�L�R�Q�D�G�R���� ������

�F�R�U�U�H�V�S�R�Q�G�L�H�U�R�Q�� �D�� �P�R�O�p�F�X�O�D�V�� �G�H�� �$�5�1�� �G�H��

�S�R�O�D�U�L�G�D�G�� �S�R�V�L�W�L�Y�D���� �P�L�H�Q�W�U�D�V�� �T�X�H�� �O�D�V�� ������

�U�H�V�W�D�Q�W�H�V�� �S�U�H�V�H�Q�W�D�E�D�Q�� �S�R�O�D�U�L�G�D�G�� �Q�H�J�D�W�L�Y�D����

�( �V�W�D�� �G�L�V�W�U�L�E�X�F�L�y�Q�� �H�Y�L�G�H�Q�F�L�D�� �Q�R�� �V�R�O�R�� �O�D��

�Ç��
��



��
��
��

�Y�D�U�L�D�E�L�O�L�G�D�G���H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�O���H�Q�W�U�H���O�D�V���V�H�F�X�H�Q�F�L�D�V����

�V�L�Q�R���W�D�P�E�L�p�Q���O�D���G�L�Y�H�U�V�L�G�D�G���H�Q���V�X���R�U�L�H�Q�W�D�F�L�y�Q��

�J�H�Q�y�P�L�F�D���� �3�R�V�W�H�U�L�R�U�P�H�Q�W�H���� �V�H�� �U�H�D�O�L�]�y���X�Q�D��

�E�~�V�T�X�H�G�D�� �H�Q�I�R�F�D�G�D�� �H�Q�� �$�5�1�� �Q�R��

�F�R�G�L�I�L�F�D�Q�W�H�V���� �G�R�Q�G�H�� �V�H�� �L�G�H�Q�W�L�I�L�F�D�U�R�Q�� ������

�V�H�F�X�H�Q�F�L�D�V�� �D�G�L�F�L�R�Q�D�O�H�V���� ������ �G�H�� �S�R�O�D�U�L�G�D�G��

�S�R�V�L�W�L�Y�D���\���������G�H���S�R�O�D�U�L�G�D�G���Q�H�J�D�W�L�Y�D����

�7�U�D�V���O�D���F�R�Q�F�O�X�V�L�y�Q���G�H���O�D���L�Q�Y�H�V�W�L�J�D�F�L�y�Q���G�H���O�R�V��

�$�5�1�V�� �K�X�P�D�Q�R�V���� �\�� �F�R�P�R�� �D�Q�i�O�L�V�L�V��

�F�R�P�S�O�H�P�H�Q�W�D�U�L�R���� �V�H�� �O�O�H�Y�y�� �D�� �F�D�E�R�� �X�Q�D��

�H�[�S�O�R�U�D�F�L�y�Q�� �D�G�L�F�L�R�Q�D�O�� �R�U�L�H�Q�W�D�G�D�� �D�� �O�D��

�E�~�V�T�X�H�G�D���G�H���H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�V���V�L�P�L�O�D�U�H�V���D�O���6�/�$��

�H�Q�� �O�D�V�� �U�H�J�L�R�Q�H�V�� �8�7�5�� �G�H�� �O�R�V���Y�H�F�W�R�U�H�V���G�H��

�W�U�D�Q�V�P�L�V�L�y�Q�� �G�H�O�� �Y�L�U�X�V���� �$�O�� �U�H�D�O�L�]�D�U�� �O�D��

�E�~�V�T�X�H�G�D���H�Q���O�D���E�D�V�H���G�H���G�D�W�R�V���G�H���8�7�5���G�H��

�$�H�G�H�V�� �D�O�E�R�S�L�F�W�X�V���� �V�H�� �L�G�H�Q�W�L�I�L�F�D�U�R�Q�� ������

�S�R�W�H�Q�F�L�D�O�H�V�� �H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�V���� �G�H�� �O�D�V�� �F�X�D�O�H�V�� ������

�F�R�U�U�H�V�S�R�Q�G�H�Q�� �D�� �V�H�F�X�H�Q�F�L�D�V�� �G�H�� �S�R�O�D�U�L�G�D�G��

�S�R�V�L�W�L�Y�D�� �\�� ���� �D�� �V�H�F�X�H�Q�F�L�D�V�� �G�H�� �S�R�O�D�U�L�G�D�G��

�Q�H�J�D�W�L�Y�D�����( �Q���H�O���F�D�V�R���G�H���$�H�G�H�V���D�H�J�\�S�W�L�����V�H��

�H�Q�F�R�Q�W�U�D�U�R�Q�� ���� �H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�V���F�R�Q���V�L�P�L�O�L�W�X�G���D�O��

�6�/�$���� �G�H�� �O�D�V�� �F�X�D�O�H�V�� ���� �H�U�D�Q�� �G�H�� �S�R�O�D�U�L�G�D�G��

�S�R�V�L�W�L�Y�D���\�������G�H���S�R�O�D�U�L�G�D�G���Q�H�J�D�W�L�Y�D�����)�L�J�X�U�D��

�����)�L�J�X�U�D�������\���)�L�J�X�U�D������

��

�)�L�J�X�U�D���������3�U�R�S�R�U�F�L�y�Q���G�H���6�/�$���G�H�W�H�F�W�D�G�R�V���H�Q��

�K�X�P�D�Q�R�V���Y�V�����P�R�V�T�X�L�W�R�V��

�)�L�J�X�U�D���������( �Q���O�D���E�D�U�U�D�����Y�H�U�G�H���V�H���R�E�V�H�U�Y�D���O�D��

�F�D�Q�W�L�G�D�G���G�H���K�L�W�V���H�Q���O�D���U�H�J�L�y�Q�����¶�8�7�5�������( �Q���O�D��

�E�D�U�U�D�����D�]�X�O���V�H���R�E�V�H�U�Y�D���O�D���F�D�Q�W�L�G�D�G���G�H���K�L�W�V���H�Q��

�O�D���U�H�J�L�y�Q�����¶�8�7�5���\���( �Q���O�D���E�D�U�U�D���D�P�D�U�U�L�O�O�D�����V�H��

�R�E�V�H�U�Y�D�� �O�D�� �F�D�Q�W�L�G�D�G�� �G�H�� �K�L�W�V�� �H�Q�� �$�5�1�� �Q�R��

�F�R�G�L�I�L�F�D�Q�W�H�V����

�È��
��



��
��
��

��

�)�L�J�X�U�D���������( �Q���O�D���E�D�U�U�D�����Y�H�U�G�H���V�H���R�E�V�H�U�Y�D���O�D��

�F�D�Q�W�L�G�D�G���G�H���K�L�W�V���H�Q���O�D���U�H�J�L�y�Q�����¶�8�7�5�������( �Q���O�D��

�E�D�U�U�D�����D�]�X�O���V�H���R�E�V�H�U�Y�D���O�D���F�D�Q�W�L�G�D�G���G�H���K�L�W�V���H�Q��

�O�D���U�H�J�L�y�Q�����¶�8�7�5��

�/�D�� �I�O�H�[�L�E�L�O�L�G�D�G�� �G�H�� �O�D�� �L�Q�W�H�U�D�F�F�L�y�Q�� �H�Q�W�U�H�� �O�D��

�S�U�R�W�H�t�Q�D���1�6�����\���H�O���H�O�H�P�H�Q�W�R���H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�O���6�/�$��

�K�D�� �V�L�G�R�� �D�P�S�O�L�D�P�H�Q�W�H�� �G�R�F�X�P�H�Q�W�D�G�D�� ������������

�' �L�Y�H�U�V�R�V���H�V�W�X�G�L�R�V���K�D�Q���G�H�P�R�V�W�U�D�G�R���T�X�H���1�6����

�H�V�� �F�D�S�D�]�� �G�H�� �U�H�F�R�Q�R�F�H�U�� �H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�V�� �6�/�$��

�S�U�R�Y�H�Q�L�H�Q�W�H�V���G�H���R�W�U�R�V���I�O�D�Y�L�Y�L�U�X�V�����P�H�G�L�D�Q�W�H���O�D��

�X�W�L�O�L�]�D�F�L�y�Q�� �G�H�� �H�Q�V�D�\�R�V�� �T�X�L�P�p�U�L�F�R�V�� �T�X�H��

�F�R�Q�I�L�U�P�D�Q���V�X���F�D�S�D�F�L�G�D�G���G�H���L�Q�W�H�U�D�F�F�L�y�Q���F�R�Q��

�H�O�H�P�H�Q�W�R�V�� �K�H�W�H�U�y�O�R�J�R�V�� �������±���������� �$�G�H�P�i �V����

�L�Q�Y�H�V�W�L�J�D�F�L�R�Q�H�V���U�H�F�L�H�Q�W�H�V���K�D�Q���V�X�J�H�U�L�G�R���T�X�H��

�1�6���� �Q�R�� �V�H�� �O�L�P�L�W�D�� �D�� �L�Q�W�H�U�D�F�W�X�D�U��

�H�[�F�O�X�V�L�Y�D�P�H�Q�W�H�� �F�R�Q�� �O�D�� �H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�� �6�/�$��

�S�U�H�V�H�Q�W�H���H�Q���O�D���K�H�E�U�D���G�H���S�R�O�D�U�L�G�D�G���S�R�V�L�W�L�Y�D��

�G�H�O�� �$�5�1�� �Y�L�U�D�O���� �V�L�Q�R�� �T�X�H�� �W�D�P�E�L�p�Q�� �S�R�G�U�t�D��

�U�H�F�R�Q�R�F�H�U���H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�V���D�Q�i�O�R�J�D�V���H�Q���O�D���K�H�E�U�D��

�G�H���S�R�O�D�U�L�G�D�G���Q�H�J�D�W�L�Y�D�����( �Q���S�D�U�W�L�F�X�O�D�U�����V�H���K�D��

�L�G�H�Q�W�L�I�L�F�D�G�R�� �X�Q�D�� �H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�� �V�H�F�X�Q�G�D�U�L�D��

�G�H�Q�R�P�L�Q�D�G�D���6�/�$�•���H�Q���H�O���H�[�W�U�H�P�R�����•���G�H�O���$�5�1��

�G�H���F�D�G�H�Q�D���Q�H�J�D�W�L�Y�D�����O�D���F�X�D�O���S�U�H�V�H�Q�W�D���X�Q�D��

�D�U�T�X�L�W�H�F�W�X�U�D���V�L�P�L�O�D�U���D�O���6�/�$���O�R�F�D�O�L�]�D�G�R���H�Q���O�D��

�U�H�J�L�y�Q�� ���•���8�7�5���G�H���O�D���K�H�E�U�D���S�R�V�L�W�L�Y�D�����\���K�D��

�G�H�P�R�V�W�U�D�G�R���F�D�S�D�F�L�G�D�G���G�H���X�Q�L�y�Q���D���1�6�����H�Q��

�H�Q�V�D�\�R�V���L�Q���Y�L�W�U�R�����$�X�Q�T�X�H���H�V�W�D���L�Q�W�H�U�D�F�F�L�y�Q���V�H��

�S�U�R�G�X�F�H���F�R�Q���X�Q�D���D�I�L�Q�L�G�D�G���P�H�Q�R�U���U�H�V�S�H�F�W�R���D�O��

�6�/�$���F�D�Q�y�Q�L�F�R�����D�S�R�U�W�D���H�Y�L�G�H�Q�F�L�D���I�X�Q�F�L�R�Q�D�O���G�H��

�T�X�H�� �1�6���� �S�X�H�G�H�� �U�H�F�R�Q�R�F�H�U�� �P�R�W�L�Y�R�V��

�H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�O�H�V���F�R�Q�V�H�U�Y�D�G�R�V���H�Q���D�P�E�D�V���K�H�E�U�D�V��

�G�H�O���J�H�Q�R�P�D���Y�L�U�D�O�����' �D�G�R���T�X�H���O�D���U�H�J�L�y�Q�����•���8�7�5��

�G�H���O�D���K�H�E�U�D���Q�H�J�D�W�L�Y�D���H�V���F�R�P�S�O�H�P�H�Q�W�D�U�L�D���D���O�D��

�U�H�J�L�y�Q�����•���8�7�5���G�H���O�D���K�H�E�U�D���S�R�V�L�W�L�Y�D�����V�H���K�D��

�S�O�D�Q�W�H�D�G�R���O�D���K�L�S�y�W�H�V�L�V���G�H���T�X�H���S�R�G�U�t�D�Q���H�[�L�V�W�L�U��

�H�O�H�P�H�Q�W�R�V���6�/�$���I�X�Q�F�L�R�Q�D�O�H�V���W�D�P�E�L�p�Q���H�Q���O�D��

�F�D�G�H�Q�D���Q�H�J�D�W�L�Y�D�����3�R�U���H�O�O�R�����H�Q���O�R�V���U�H�V�X�O�W�D�G�R�V��

�G�H�� �H�V�W�H�� �H�V�W�X�G�L�R�� �V�H�� �L�Q�F�O�X�\�H�U�R�Q�� �O�R�V�� �K�L�W�V��

�F�R�U�U�H�V�S�R�Q�G�L�H�Q�W�H�V���D���V�H�F�X�H�Q�F�L�D�V���G�H���S�R�O�D�U�L�G�D�G��

�Q�H�J�D�W�L�Y�D�� �L�G�H�Q�W�L�I�L�F�D�G�R�V�� �H�Q�� �Q�X�H�V�W�U�D�V��

�E�~�V�T�X�H�G�D�V�� ���������� ���������� �( �Q�� �F�R�Q�M�X�Q�W�R���� �H�V�W�D��

�H�Y�L�G�H�Q�F�L�D�����V�X�P�D�G�D���D�O���K�D�O�O�D�]�J�R���G�H���P�~�O�W�L�S�O�H�V��

�H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�V�� �V�L�P�L�O�D�U�H�V�� �D�O�� �6�/�$�� �H�Q�� �G�L�Y�H�U�V�D�V��

�V�H�F�X�H�Q�F�L�D�V���D�Q�D�O�L�]�D�G�D�V�����U�H�I�X�H�U�]�D���O�D���K�L�S�y�W�H�V�L�V��

�G�H�� �T�X�H�� �1�6���� �S�R�G�U�t�D�� �L�Q�W�H�U�D�F�W�X�D�U�� �F�R�Q�� �X�Q�D��

�Y�D�U�L�H�G�D�G�� �G�H�� �$�5�1�� �T�X�H�� �F�R�P�S�D�U�W�D�Q��

�F�D�U�D�F�W�H�U�t�V�W�L�F�D�V�� �H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�O�H�V�� �F�R�Q�� �H�O�� �6�/�$��

�Y�L�U�D�O����

�&�R�Q�F�O�X�V�L�y�Q����

�( �Q���F�R�Q�V�R�Q�D�Q�F�L�D���F�R�Q���O�R�V���R�E�M�H�W�L�Y�R�V���L�Q�L�F�L�D�O�H�V��

�G�H���H�V�W�D���L�Q�Y�H�V�W�L�J�D�F�L�y�Q�����V�H���O�R�J�U�y���L�G�H�Q�W�L�I�L�F�D�U��

�H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�V�� �V�H�F�X�Q�G�D�U�L�D�V�� �H�Q�� �O�D�V���U�H�J�L�R�Q�H�V��

�Q�R���W�U�D�G�X�F�L�G�D�V�����8�7�5�����G�H���$�5�1���P�H�Q�V�D�M�H�U�R�V��

���$�5�1�P�����K�X�P�D�Q�R�V���T�X�H���S�U�H�V�H�Q�W�D�Q���V�L�P�L�O�L�W�X�G��

�F�R�Q�I�R�U�P�D�F�L�R�Q�D�O���F�R�Q���H�O���H�O�H�P�H�Q�W�R���V�W�H�P���O�R�R�S��

�É��
��



��
��
��

�$�����6�/�$�����Y�L�U�D�O�����O�R���T�X�H���S�H�U�P�L�W�H���S�R�V�W�X�O�D�U�O�D�V��

�F�R�P�R���S�R�W�H�Q�F�L�D�O�H�V���V�L�W�L�R�V���G�H���X�Q�L�y�Q���S�D�U�D���O�D��

�S�U�R�W�H�t�Q�D�� �Q�R�� �H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�O�� ���� ���1�6������ �G�H��

�I�O�D�Y�L�Y�L�U�X�V�����' �H���P�D�Q�H�U�D���F�R�P�S�O�H�P�H�Q�W�D�U�L�D�����V�H��

�O�O�H�Y�y���D���F�D�E�R���O�D���E�~�V�T�X�H�G�D���G�H���H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�V��

�D�Q�i�O�R�J�D�V���D�O���6�/�$���H�Q���O�D�V���U�H�J�L�R�Q�H�V���8�7�5���G�H��

�O�R�V�� �P�R�V�T�X�L�W�R�V���Y�H�F�W�R�U�H�V���$�H�G�H�V���D�H�J�\�S�W�L���\��

�$�H�G�H�V���D�O�E�R�S�L�F�W�X�V�����D�V�t���F�R�P�R���H�Q���G�L�I�H�U�H�Q�W�H�V��

�$�5�1�� �Q�R�� �F�R�G�L�I�L�F�D�Q�W�H�V�� �K�X�P�D�Q�R�V���� �F�R�Q�� �H�O��

�S�U�R�S�y�V�L�W�R�� �G�H�� �H�[�S�O�R�U�D�U�� �S�R�V�L�E�O�H�V��

�P�H�F�D�Q�L�V�P�R�V�� �F�R�Q�V�H�U�Y�D�G�R�V�� �G�H���L�Q�W�H�U�D�F�F�L�y�Q��

�H�Q�W�U�H���H�O���$�5�1���\���S�U�R�W�H�t�Q�D�V���Y�L�U�D�O�H�V���W�D�Q�W�R���H�Q��

�K�R�V�S�H�G�D�G�R�U�H�V�� �F�R�P�R�� �H�Q�� �Y�H�F�W�R�U�H�V��

�L�Q�Y�R�O�X�F�U�D�G�R�V���H�Q���H�O���F�L�F�O�R���G�H���Y�L�G�D���G�H�O���Y�L�U�X�V����

�7�R�G�R�V���H�V�W�R�V���K�D�O�O�D�]�J�R�V���D�E�U�H�Q���O�D���S�X�H�U�W�D���D��

�P�~�O�W�L�S�O�H�V�� �D�Q�i�O�L�V�L�V�� �S�R�V�W�H�U�L�R�U�H�V�� �\�� �Q�X�H�Y�D�V��

�O�t�Q�H�D�V�� �G�H�� �L�Q�Y�H�V�W�L�J�D�F�L�y�Q�� �R�U�L�H�Q�W�D�G�D�V�� �D��

�Y�D�O�L�G�D�U�� �H�[�S�H�U�L�P�H�Q�W�D�O�P�H�Q�W�H���� �W�D�Q�W�R�� �L�Q���Y�L�W�U�R��

�F�R�P�R���L�Q���Y�L�Y�R�����O�D�V���K�L�S�y�W�H�V�L�V���S�O�D�Q�W�H�D�G�D�V���H�Q��

�H�O���S�U�H�V�H�Q�W�H���H�V�W�X�G�L�R�����( �Q���S�D�U�W�L�F�X�O�D�U�����S�R�G�U�t�D�Q��

�G�L�V�H�x�D�U�V�H�� �H�Q�V�D�\�R�V�� �I�X�Q�F�L�R�Q�D�O�H�V�� �T�X�H��

�H�Y�D�O�~�H�Q�� �O�D�� �L�Q�W�H�U�D�F�F�L�y�Q�� �H�Q�W�U�H�� �1�6���� �\�� �O�D�V��

�H�V�W�U�X�F�W�X�U�D�V�� �6�/�$�� �F�D�Q�G�L�G�D�W�D�V�� �P�H�G�L�D�Q�W�H��

�W�p�F�Q�L�F�D�V�� �F�R�P�R�� �(�0�6�$�� ���( �O�H�F�W�U�R�S�K�R�U�H�W�L�F��

�0�R�E�L�O�L�W�\�� �6�K�L�I�W�� �$�V�V�D�\���� �R�� �5�,�3���V�H�T�� ���5�1�$��

�,�P�P�X�Q�R�S�U�H�F�L�S�L�W�D�W�L�R�Q���V�H�T�X�H�Q�F�L�Q�J����

��

��

��

��

��

��

��

��

��

��

��

��

��

��

��

��

��

��

��

��

��

��

��

��

��

��

��

��

��

��

��

��

��

�Ê��
��



��
��
��

�%�L�E�O�L�R�J�U�D�I�t�D������

����​ �5�L�F�H���� �&���� �0���� ���������������� �)�O�D�Y�L�Y�L�U�L�G�D�H����

�7�K�H�� �Y�L�U�X�V�H�V�� �D�Q�G�� �W�K�H�L�U���U�H�S�O�L�F�D�W�L�R�Q����

�( �Q���%�����1�����)�L�H�O�G�V�����( �G���������9�L�U�R�O�R�J�\�����9�R�O����

�������S�S�����������±�������������/�L�S�S�L�Q�F�R�W�W���5�D�Y�H�Q����

����​ �5�R�E�H�U�W���� �0���� �$������ �7�L�Q�X�Q�L�Q���� �' ���� �7������

�%�H�Q�L�W�H�]�����( �����0�������/�X�G�X�H�x�D���$�O�P�H�L�G�D����

�)�����)�������5�R�P�H�U�R�����0�������6�W�H�Z�D�U�W���,�E�D�U�U�D����

�$���� �0������ �	 �� �( �V�W�D�O�O�R���� �( ���� �/���� ����������������

�$�U�E�R�Y�L�U�X�V�� �H�P�H�U�J�H�Q�F�H�� �L�Q�� �W�K�H��

�W�H�P�S�H�U�D�W�H�� �F�L�W�\�� �R�I�� �&�y�U�G�R�E�D����

�$�U�J�H�Q�W�L�Q�D���� ���������±������������ �6�F�L�H�Q�W�L�I�L�F��

�' �D�W�D���� ������������ ����������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������V������������������

�������������]��

����​ �( �V�W�D�O�O�R���� �( ���� �/������ �/�y�S�H�]���� �0���� �6������

�/�X�G�X�H�x�D���$�O�P�H�L�G�D�����)�������0�D�G�H�O�y�Q�����0����

�,������ �/�D�\�~�Q���� �)������ �	 �� �5�R�E�H�U�W���� �0���� �$����

���������������� �,�Q�F�U�H�D�V�H�G�� �U�L�V�N�V�� �R�I��

�P�R�V�T�X�L�W�R���E�R�U�Q�H�� �G�L�V�H�D�V�H��

�H�P�H�U�J�H�Q�F�H���L�Q���W�H�P�S�H�U�D�W�H���U�H�J�L�R�Q�V���R�I��

�6�R�X�W�K�� �$�P�H�U�L�F�D���� �7�K�H�� �/�D�Q�F�H�W��

�5�H�J�L�R�Q�D�O�� �+�H�D�O�W�K�� �±�� �$�P�H�U�L�F�D�V���� ��������

����������������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������M���O�D�Q�D������������

��������������

����​ �/�H�H���� �( ������ �%�X�M�D�O�R�Z�V�N�L���� �3���� �-������

�7�H�U�D�P�R�W�R�����7�������* �R�W�W�L�S�D�W�L�����. �������6�F�R�W�W�����6����

�' �������3�D�G�P�D�Q�D�E�K�D�Q�����5�������	 ���&�K�R�L�����. ����

�+���� �����������������6�W�U�X�F�W�X�U�H�V���R�I���I�O�D�Y�L�Y�L�U�X�V��

�5�1�$�� �S�U�R�P�R�W�H�U�V�� �V�X�J�J�H�V�W�� �W�Z�R��

�E�L�Q�G�L�Q�J�� �P�R�G�H�V�� �Z�L�W�K�� �1�6����

�S�R�O�\�P�H�U�D�V�H���� �1�D�W�X�U�H��

�&�R�P�P�X�Q�L�F�D�W�L�R�Q�V���� �������������� ������������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������V������������������

������������������

����​ �&�K�R�L�����. �����+���������������������7�K�H���U�R�O�H���R�I���W�K�H��

�V�W�H�P���O�R�R�S�� �$�� �5�1�$�� �S�U�R�P�R�W�H�U�� �L�Q��

�I�O�D�Y�L�Y�L�U�X�V�� �U�H�S�O�L�F�D�W�L�R�Q���� �9�L�U�X�V�H�V����

�������������� ������������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������Y������������������

����​ �/�R�G�H�L�U�R�����0�����)�������)�L�O�R�P�D�W�R�U�L�����&�����9�������	 ��

�* �D�P�D�U�Q�L�N�����$�����9���������������������6�W�U�X�F�W�X�U�D�O��

�D�Q�G�� �I�X�Q�F�W�L�R�Q�D�O�� �V�W�X�G�L�H�V�� �R�I�� �W�K�H��

�S�U�R�P�R�W�H�U���H�O�H�P�H�Q�W���I�R�U���G�H�Q�J�X�H���Y�L�U�X�V��

�5�1�$�� �U�H�S�O�L�F�D�W�L�R�Q���� �-�R�X�U�Q�D�O�� �R�I��

�9�L�U�R�O�R�J�\���� �������������� �������±������������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������-�9�,����������������

����

����​ �/�L�P�����6�����3�������1�R�E�O�H�����&�����* �������	 ���6�K�L�����3�����<����

���������������� �7�K�H�� �G�H�Q�J�X�H�� �Y�L�U�X�V�� �1�6����

�S�U�R�W�H�L�Q�� �D�V�� �D�� �W�D�U�J�H�W�� �I�R�U�� �G�U�X�J��

�G�L�V�F�R�Y�H�U�\�����$�Q�W�L�Y�L�U�D�O���5�H�V�H�D�U�F�K��������������

�����±��������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������M���D�Q�W�L�Y�L�U�D�O������

��������������������

����​ �/�R�� �* �L�X�G�L�F�H���� �&������ �=�D�P�E�H�O�O�L���� �)������

�&�K�L�D�U�D�����0�������3�D�Y�H�V�L�����* �������7�D�Q�J�D�U�R�����0����

�$�������3�L�F�D�U�G�L�����( �������	 ���3�H�V�R�O�H�����* ��������������������

�8�7�5�G�E�� ���������� �$�� �F�R�P�S�U�H�K�H�Q�V�L�Y�H����

�H�[�S�H�U�W�� �F�X�U�D�W�H�G�� �F�D�W�D�O�R�J�� �R�I��

�H�X�N�D�U�\�R�W�L�F�� �P�5�1�$�V�� �X�Q�W�U�D�Q�V�O�D�W�H�G��

�U�H�J�L�R�Q�V���� �1�X�F�O�H�L�F�� �$�F�L�G�V�� �5�H�V�H�D�U�F�K����

�������' �������� �' �������±�' ����������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������Q�D�U���J�N�D�F������

����

����​ �: �L�O�P���� �$������ �+�L�J�J�L�Q�V���� �' ���� �* ������ �	 ��

�1�R�W�U�H�G�D�P�H�����&���������������������5���&�R�I�I�H�H�����$��

�P�H�W�K�R�G�� �I�R�U�� �P�X�O�W�L�S�O�H�� �D�O�L�J�Q�P�H�Q�W�� �R�I��

�Â�Á��
��



��
��
��

�Q�R�Q���F�R�G�L�Q�J�� �5�1�$���� �1�X�F�O�H�L�F�� �$�F�L�G�V��

�5�H�V�H�D�U�F�K���� �������������� �H��������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������Q�D�U���J�N�Q��������

������​�* �U�X�E�H�U�����$�����5�������%�H�U�Q�K�D�U�W�����6�����+�������	 ��

�/�R�U�H�Q�]�����5���������������������7�K�H���9�L�H�Q�Q�D�5�1�$��

�Z�H�E�� �V�H�U�Y�L�F�H�V���� �( �Q�� �0�H�W�K�R�G�V�� �L�Q��

�0�R�O�H�F�X�O�D�U���%�L�R�O�R�J�\�����9�R�O�����������������S�S����

�������±������������ �+�X�P�D�Q�D�� �3�U�H�V�V����

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J����������������������������������������

�������������B������

������​�%�H�O�O�D�R�X�V�R�Y���� �6������ �5�H�X�W�H�U���� �-���� �6������

�6�H�H�W�L�Q�����0�����* �������	 ���0�D�W�K�H�Z�V�����' �����+����

�����������������5�1�$�V�W�U�X�F�W�X�U�H�����: �H�E���V�H�U�Y�H�U�V��

�I�R�U�� �5�1�$�� �V�H�F�R�Q�G�D�U�\�� �V�W�U�X�F�W�X�U�H��

�S�U�H�G�L�F�W�L�R�Q�� �D�Q�G�� �D�Q�D�O�\�V�L�V���� �1�X�F�O�H�L�F��

�$�F�L�G�V�� �5�H�V�H�D�U�F�K���� �������: ��������

�: �������±�: ����������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������Q�D�U���J�N�W��������

������​�,�1�)�(�5�1�$�/�� �8�V�H�U�¶�V�� �* �X�L�G�H���� ���V���� �I��������

�6�H�T�X�H�Q�F�H���D�Q�D�O�\�V�L�V���X�V�L�Q�J���S�U�R�I�L�O�H�V���R�I��

�5�1�$�� �V�H�T�X�H�Q�F�H�� �D�Q�G�� �V�H�F�R�Q�G�D�U�\��

�V�W�U�X�F�W�X�U�H���F�R�Q�V�H�Q�V�X�V����

������​�1�D�Z�U�R�F�N�L���� �( ���� �3������ �	 �� �( �G�G�\���� �6���� �5����

�����������������,�Q�I�H�U�Q�D�O���������������������I�R�O�G���I�D�V�W�H�U��

�5�1�$�� �K�R�P�R�O�R�J�\�� �V�H�D�U�F�K�H�V����

�%�L�R�L�Q�I�R�U�P�D�W�L�F�V�����������������������������±������������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������E�L�R�L�Q�I�R�U�P�D�W�L

�F�V���E�W�W��������

������​�0�D�W�W�H�L�����( �������3�L�H�W�U�R�V�D�Q�W�R�����0�������)�H�U�U�q����

�)�������	 ���+�H�O�P�H�U���&�L�W�W�H�U�L�F�K�����0��������������������

�: �H�E���%�H�D�J�O�H�����$���Z�H�E���V�H�U�Y�H�U���I�R�U���W�K�H��

�D�O�L�J�Q�P�H�Q�W�� �R�I�� �5�1�$�� �V�H�F�R�Q�G�D�U�\��

�V�W�U�X�F�W�X�U�H�V���� �1�X�F�O�H�L�F�� �$�F�L�G�V��

�5�H�V�H�D�U�F�K���� �������: �������� �: �������±�: ����������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������Q�D�U���J�N�Y��������

������​�)�L�O�R�P�D�W�R�U�L���� �&���� �9������ �,�J�O�H�V�L�D�V�����1�����* ������

�9�L�O�O�R�U�G�R�����6�����0�������$�O�Y�D�U�H�]�����' �����( �������	 ��

�* �D�P�D�U�Q�L�N���� �$���� �9���� ���������������� �5�1�$��

�V�H�T�X�H�Q�F�H�V���D�Q�G���V�W�U�X�F�W�X�U�H�V���U�H�T�X�L�U�H�G��

�I�R�U���W�K�H���U�H�F�U�X�L�W�P�H�Q�W���D�Q�G���D�F�W�L�Y�L�W�\���R�I��

�W�K�H�� �G�H�Q�J�X�H�� �Y�L�U�X�V�� �S�R�O�\�P�H�U�D�V�H����

�-�R�X�U�Q�D�O�� �R�I�� �%�L�R�O�R�J�L�F�D�O�� �&�K�H�P�L�V�W�U�\����

���������������� ���������±������������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������M�E�F���0������������

����������

������​�=�K�D�Q�J�����<�������/�L�D�Q�J�����' �������<�X�D�Q�����)�������<�D�Q����

�<�������: �D�Q�J�����=�������/�L�X�����3�������<�X�����4�������=�K�D�Q�J����

�; �������: �D�Q�J�����; �������	 ���=�K�H�Q�J�����$��������������������

�5�H�S�O�L�F�D�W�L�R�Q���L�V���W�K�H���N�H�\���E�D�U�U�L�H�U���G�X�U�L�Q�J��

�W�K�H�� �G�X�D�O���K�R�V�W�� �D�G�D�S�W�D�W�L�R�Q�� �R�I��

�P�R�V�T�X�L�W�R���E�R�U�Q�H�� �I�O�D�Y�L�Y�L�U�X�V�H�V����

�3�U�R�F�H�H�G�L�Q�J�V�� �R�I�� �W�K�H�� �1�D�W�L�R�Q�D�O��

�$�F�D�G�H�P�\���R�I���6�F�L�H�Q�F�H�V���R�I���W�K�H���8�Q�L�W�H�G��

�6�W�D�W�H�V�� �R�I�� �$�P�H�U�L�F�D���� ������������������

�H������������������������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������S�Q�D�V������������

������������

������​�7�D�Q�J�X�G�X�����&�����6�������+�D�U�J�H�W�W�����$�����0�������	 ��

�%�O�L�W�Y�L�F�K�����%�����-���������������������( �Y�L�G�H�Q�F�H���W�K�D�W��

�X�Q�W�U�D�Q�V�O�D�W�H�G�� �J�H�Q�R�P�L�F�� �V�H�T�X�H�Q�F�H�V��

�D�U�H�� �N�H�\�� �G�H�W�H�U�P�L�Q�D�Q�W�V�� �R�I��

�L�Q�V�H�F�W���V�S�H�F�L�I�L�F�� �I�O�D�Y�L�Y�L�U�X�V�� �K�R�V�W��

�U�H�V�W�U�L�F�W�L�R�Q�����9�L�U�R�O�R�J�\���������������������±����������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������M���Y�L�U�R�O������������

��������������

������​�%�X�M�D�O�R�Z�V�N�L�����3�����-�������%�X�M�D�O�R�Z�V�N�L�����: �������	 ��

�&�K�R�L���� �. ���� �+���� ���������������� �,�Q�W�H�U�D�F�W�L�R�Q�V��

�E�H�W�Z�H�H�Q�� �W�K�H�� �G�H�Q�J�X�H�� �Y�L�U�X�V��

�S�R�O�\�P�H�U�D�V�H���1�6�����D�Q�G���V�W�H�P���O�R�R�S���$����

�-�R�X�U�Q�D�O�� �R�I�� �9�L�U�R�O�R�J�\���� ����������������

�Â�Â��
��



��
��
��

�H��������������������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������-�9�,����������������

����

������​�/�R�G�H�L�U�R�����0�����)�������)�L�O�R�P�D�W�R�U�L�����&�����9�������	 ��

�* �D�P�D�U�Q�L�N�����$�����9���������������������6�W�U�X�F�W�X�U�D�O��

�D�Q�G�� �I�X�Q�F�W�L�R�Q�D�O�� �V�W�X�G�L�H�V�� �R�I�� �W�K�H��

�S�U�R�P�R�W�H�U���H�O�H�P�H�Q�W���I�R�U���G�H�Q�J�X�H���Y�L�U�X�V��

�5�1�$�� �U�H�S�O�L�F�D�W�L�R�Q���� �-�R�X�U�Q�D�O�� �R�I��

�9�L�U�R�O�R�J�\���� �������������� �������±������������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������-�9�,����������������

����

������​�/�H�H���� �( ������ �%�X�M�D�O�R�Z�V�N�L���� �3���� �-������

�7�H�U�D�P�R�W�R�����7�������* �R�W�W�L�S�D�W�L�����. �������6�F�R�W�W�����6����

�' �������3�D�G�P�D�Q�D�E�K�D�Q�����5�������	 ���&�K�R�L�����. ����

�+���� �����������������6�W�U�X�F�W�X�U�H�V���R�I���I�O�D�Y�L�Y�L�U�X�V��

�5�1�$�� �S�U�R�P�R�W�H�U�V�� �V�X�J�J�H�V�W�� �W�Z�R��

�E�L�Q�G�L�Q�J�� �P�R�G�H�V�� �Z�L�W�K�� �1�6����

�S�R�O�\�P�H�U�D�V�H���� �1�D�W�X�U�H��

�&�R�P�P�X�Q�L�F�D�W�L�R�Q�V���� �������������� ������������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������V������������������

������������������

������​�$�E�U�D�P���� �4���� �+������ �0�D�W�W�K�H�Z�V���� �/���� �$������

�* �X�D�U�Q�p�����$�������	 ���6�D�J�D�Q�����6�����0��������������������

�6�W�U�X�F�W�X�U�D�O�� �D�Q�G�� �I�X�Q�F�W�L�R�Q�D�O��

�F�K�D�U�D�F�W�H�U�L�]�D�W�L�R�Q�� �R�I�� �W�K�H�� �6�/�$�•��

�V�W�U�X�F�W�X�U�H���D�W���W�K�H�����•���W�H�U�P�L�Q�X�V���R�I���W�K�H��

�=�L�N�D�� �Y�L�U�X�V�� �Q�H�J�D�W�L�Y�H���V�W�U�D�Q�G��

�L�Q�W�H�U�P�H�G�L�D�W�H�����5�1�$�����$�G�Y�D�Q�F�H���R�Q�O�L�Q�H��

�S�X�E�O�L�F�D�W�L�R�Q����

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������U�Q�D����������������

��������

��

��

��

��

��

��

��

��

��

��

��

��

��

��

��

��

��

��

��

��

��

��

��

��

��

��

��

��

��

��

�Â�Ã��
��



��
��
��

�í��
��

�����������6�D�O�X�G���+�X�P�D�Q�D��
��

�&�H�W�D�P�L�Q�D���S�U�H�M�X�G�L�F�D���R���G�H�V�H�P�S�H�Q�K�R���G�H���F�D�P�X�Q�G�R�Q�J�R�V���P�D�F�K�R�V���Q�R���W�H�V�W�H���G�H��
�U�H�F�R�Q�K�H�F�L�P�H�Q�W�R���G�H���R�E�M�H�W�R���Q�R�Y�R���H���U�H�G�X�]���D���L�P�X�Q�R�U�U�H�D�W�L�Y�L�G�D�G�H���G�R���*�$�'�������Q�R���K�L�S�R�F�D�P�S�R����

�S�D�S�H�O���G�D���S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D��

��

�$�X�W�R�U�����5�R�G�U�L�J�X�H�V�����7�D�O�L�W�D�����W�D�O�L�B�U�R�G�U�L�J�X�H�V�#�P�V�Q���F�R�P��

�&�R���D�X�W�R�U���H�V���������%�U�H�V�V�D�Q�����*�H�W�~�O�L�R���1�L�F�R�O�D�����-�X�O�L�D�Q�L�����3�D�W�U�t�F�L�D���=�R�U�]�L�����G�D���6�L�O�Y�D�����0�D�U�L�D���(�G�X�D�U�G�D��

�%�U�D�Q�G�O�L�����6�W�H�I�D�Q�Q�R�����-�D�U�G�H�O���0�D�F�K�D�G�R��

�2�U�L�H�Q�W�D�G�R�U�D�����)�D�F�K�L�Q�H�W�W�R�����5�R�V�H�O�H�L�����U�R�V�H�O�H�L���I�D�F�K�L�Q�H�W�W�R�#�X�I�V�P���E�U��

�8�Q�L�Y�H�U�V�L�G�D�G�H���)�H�G�H�U�D�O���G�H���6�D�Q�W�D���0�D�U�L�D�������3�U�R�J�U�D�P�D���G�H���3�y�V���J�U�D�G�X�D�o�m�R���H�P���&�L�r�Q�F�L�D�V���%�L�R�O�y�J�L�F�D�V����

�)�D�U�P�D�F�R�O�R�J�L�D�����&�H�Q�W�U�R���G�H���&�L�r�Q�F�L�D�V���G�D���6�D�~�G�H��

��

�5�H�V�X�P�R��

�$�� �H�V�T�X�L�]�R�I�U�H�Q�L�D�� �p�� �F�D�U�D�F�W�H�U�L�]�D�G�D�� �S�R�U�� �V�L�Q�W�R�P�D�V�� �S�R�V�L�W�L�Y�R�V���� �Q�H�J�D�W�L�Y�R�V�� �H�� �F�R�J�Q�L�W�L�Y�R�V���� �2�V��

�D�Q�W�L�S�V�L�F�y�W�L�F�R�V�� �V�m�R�� �X�W�L�O�L�]�D�G�R�V�� �Q�R�� �W�U�D�W�D�P�H�Q�W�R���� �Q�R�� �H�Q�W�D�Q�W�R���� �H�V�W�H�V�� �D�S�U�H�V�H�Q�W�D�P�� �P�X�L�W�R�V�� �H�I�H�L�W�R�V��

�D�G�Y�H�U�V�R�V���� �H�� �D�O�J�X�Q�V�� �V�L�Q�W�R�P�D�V�� �G�D�� �H�V�T�X�L�]�R�I�U�H�Q�L�D���� �F�R�P�R�� �R�V�� �F�R�J�Q�L�W�L�Y�R�V���� �D�S�U�H�V�H�Q�W�D�P�� �E�D�L�[�D��

�U�H�V�S�R�Q�V�L�Y�L�G�D�G�H���� �2�V�� �U�H�F�H�S�W�R�U�H�V�� �D�W�L�Y�D�G�R�V�� �S�R�U�� �S�U�R�O�L�I�H�U�D�G�R�U�H�V�� �G�H�� �S�H�U�R�[�L�V�V�R�P�D�� �J�D�P�D�� ���3�3�$�5��������

�V�m�R���H�[�S�U�H�V�V�R�V���H�P���Q�H�X�U�{�Q�L�R�V���G�R�S�D�P�L�Q�p�U�J�L�F�R�V���G�R���P�H�V�H�Q�F�p�I�D�O�R�����S�D�U�W�L�F�L�S�D�Q�G�R���Q�D���P�R�G�X�O�D�o�m�R���G�R��

�F�R�P�S�R�U�W�D�P�H�Q�W�R�� �P�H�G�L�D�G�R�� �S�H�O�D�� �G�R�S�D�P�L�Q�D���� �1�H�V�W�H�� �H�V�W�X�G�R�����L�Q�Y�H�V�W�L�J�D�P�R�V�� �R�V�� �H�I�H�L�W�R�V�� �G�D��

�S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D���� �X�P�� �D�J�R�Q�L�V�W�D�� �G�R�� �3�3�$�5�������� �Q�D�V�� �D�O�W�H�U�D�o�}�H�V�� �F�R�P�S�R�U�W�D�P�H�Q�W�D�L�V�� �L�Q�G�X�]�L�G�D�V�� �S�H�O�D��

�F�H�W�D�P�L�Q�D�����H���V�H���D�O�W�H�U�D�o�}�H�V���Q�D���D�W�L�Y�L�G�D�G�H���G�D���P�R�Q�R�D�P�L�Q�D���R�[�L�G�D�V�H�����0�$�2�����H���L�P�X�Q�R�U�U�H�D�W�L�Y�L�G�D�G�H�V��

�G�D�� �i�F�L�G�R�� �J�O�X�W�k�P�L�F�R�� �G�H�V�F�D�U�E�R�[�L�O�D�V�H�� ���*�$�'���������� �G�R�� �3�3�$�5������ �R�X�� �G�D�� �W�L�U�R�V�L�Q�D�� �K�L�G�U�R�[�L�O�D�V�H�� ���7�+���� �H�P��

�W�H�F�L�G�R�V���F�H�U�H�E�U�D�L�V�����H�V�W�m�R���H�Q�Y�R�O�Y�L�G�D�V���Q�H�V�V�H�V���H�I�H�L�W�R�V�����&�D�P�X�Q�G�R�Q�J�R�V���P�D�F�K�R�V���U�H�F�H�E�H�U�D�P�����S�R�U���Y�L�D��

�L�Q�W�U�D�S�H�U�L�W�R�Q�L�D�O�����F�H�W�D�P�L�Q�D���������P�J���N�J�����S�R�U���������G�L�D�V���F�R�Q�V�H�F�X�W�L�Y�R�V�����H���S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D���������R�X�������P�J���N�J������

�S�R�U���J�D�Y�D�J�H�P���� �G�X�U�D�Q�W�H�� ���� �G�L�D�V�� �D�S�y�V�� �R�� �V�p�W�L�P�R�� �G�L�D���G�D�� �D�G�P�L�Q�L�V�W�U�D�o�m�R�� �G�H�� �F�H�W�D�P�L�Q�D���� �$�� �F�H�W�D�P�L�Q�D��

�G�L�P�L�Q�X�L�X�� �R�� �K�i�E�L�W�R�� �G�H�� �U�R�H�U�� �D�V�� �X�Q�K�D�V���� �D�X�P�H�Q�W�R�X�� �R�� �W�H�P�S�R�� �G�H�� �H�[�S�O�R�U�D�o�m�R�� �Q�R�� �F�H�Q�W�U�R�� �G�R�� �F�D�P�S�R��

�D�E�H�U�W�R���Q�R���G�L�D�������H���R���Q�~�P�H�U�R���G�H���O�H�Y�D�Q�W�D�G�D�V���D�Y�D�O�L�D�G�R�V���������P�L�Q�X�W�R�V���D�S�y�V���V�X�D���D�G�P�L�Q�L�V�W�U�D�o�m�R���Q�R��

�G�L�D�� �������� �$�O�p�P�� �G�L�V�V�R���� �D�� �F�H�W�D�P�L�Q�D�� �G�L�P�L�Q�X�L�X�� �D�� �S�R�U�F�H�Q�W�D�J�H�P���G�H�� �L�Q�W�H�U�D�o�m�R�� �Q�R���W�H�V�W�H�� �G�H��

�U�H�F�R�Q�K�H�F�L�P�H�Q�W�R�� �G�H�� �Q�R�Y�R�� �R�E�M�H�W�R�� ���1�2�5�7���� �H�� �D�� �L�P�X�Q�R�U�U�H�D�W�L�Y�L�G�D�G�H�� �G�H�� �*�$�'������ �Q�R�� �K�L�S�R�F�D�P�S�R���� �$��

�S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D���D�W�H�Q�X�R�X���R�V���H�I�H�L�W�R�V���G�D���F�H�W�D�P�L�Q�D���Q�R���Q�~�P�H�U�R���G�H���O�H�Y�D�Q�W�D�G�D�V���H���Q�D���L�P�X�Q�R�U�U�H�D�W�L�Y�L�G�D�G�H��

�G�H�� �*�$�'������ �Q�R�� �K�L�S�R�F�D�P�S�R���� �$�� �S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D���� �H�P�� �D�P�E�D�V�� �D�V�� �G�R�V�H�V���� �U�H�F�X�S�H�U�R�X�� �R�V�� �V�L�Q�W�R�P�D�V��

�F�R�J�Q�L�W�L�Y�R�V�� �L�Q�G�X�]�L�G�R�V�� �S�H�O�D�� �F�H�W�D�P�L�Q�D���� �X�P�� �H�I�H�L�W�R�� �T�X�H�� �S�D�U�H�F�H�� �H�Q�Y�R�O�Y�H�U�� �D�� �P�R�G�X�O�D�o�m�R�� �G�D��

�L�P�X�Q�R�U�U�H�D�W�L�Y�L�G�D�G�H���G�R���*�$�'�������Q�R���K�L�S�R�F�D�P�S�R�����(�P���F�R�Q�F�O�X�V�m�R�����H�V�W�H���W�U�D�E�D�O�K�R���V�X�J�H�U�H���X�P���S�R�V�V�t�Y�H�O��

�H�I�H�L�W�R���E�H�Q�p�I�L�F�R���G�D���S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D���V�R�E�U�H���V�L�Q�W�R�P�D�V���F�R�J�Q�L�W�L�Y�R�V���G�D���H�V�T�X�L�]�R�I�U�H�Q�L�D����

�3�D�O�D�Y�U�D�V���F�K�D�Y�H�����L�Q�W�H�U�D�o�m�R���V�R�F�L�D�O�����H�V�W�H�U�H�R�W�L�S�L�D�����W�H�V�W�H���G�H���U�H�F�R�Q�K�H�F�L�P�H�Q�W�R���G�H���R�E�M�H�W�R���Q�R�Y�R



��
��
��

�î��
��

�,�Q�W�U�R�G�X�o�m�R��

�$�� �H�V�T�X�L�]�R�I�U�H�Q�L�D�� �p�� �F�D�U�D�F�W�H�U�L�]�D�G�D�� �S�R�U��

�V�L�Q�W�R�P�D�V���S�R�V�L�W�L�Y�R�V�����Q�H�J�D�W�L�Y�R�V���H���F�R�J�Q�L�W�L�Y�R�V����

�D�I�H�W�D�Q�G�R�� �F�H�U�F�D�� �G�H�� ������ �G�D�� �S�R�S�X�O�D�o�m�R��

���0�H�Q�G�H�O�V�R�Q���D�Q�G���(�D�W�R�Q�����������������2�Z�H�Q���H�W���D�O������

������������ �3�H�G�H�U�V�H�Q�� �H�W�� �D�O������ �������������� �(�Q�W�U�H�W�D�Q�W�R����

�V�X�D���S�D�W�R�I�L�V�L�R�O�R�J�L�D���Q�m�R���H�V�W�i���F�R�P�S�O�H�W�D�P�H�Q�W�H��

�H�O�X�F�L�G�D�G�D�� ���$�Q�W�L�F�H�Y�L�F�� �H�W�� �D�O������ �������������� �2�V��

�D�Q�W�L�S�V�L�F�y�W�L�F�R�V���V�m�R���X�W�L�O�L�]�D�G�R�V���Q�R���W�U�D�W�D�P�H�Q�W�R����

�D�S�H�V�D�U�� �G�H�� �V�H�U�H�P�� �D�V�V�R�F�L�D�G�R�V�� �D�� �H�I�H�L�W�R�V��

�D�G�Y�H�U�V�R�V�� �P�R�W�R�U�H�V�� �H�� �P�H�W�D�E�y�O�L�F�R�V���� �D�O�p�P�� �G�D��

�E�D�L�[�D�� �U�H�V�S�R�Q�V�L�Y�L�G�D�G�H�� �Q�D�� �P�H�O�K�R�U�D�� �G�H��

�V�L�Q�W�R�P�D�V���F�R�J�Q�L�W�L�Y�R�V����

�$�� �S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D�� �p�� �X�P�D�� �W�L�D�]�R�O�L�G�L�Q�H�G�L�R�Q�D��

�T�X�H���D�W�X�D���F�R�P�R���D�J�R�Q�L�V�W�D���D�O�W�D�P�H�Q�W�H���V�H�O�H�W�L�Y�R��

�G�H�� �U�H�F�H�S�W�R�U�� �J�D�P�D�� �D�W�L�Y�D�G�R�� �S�R�U�� �S�U�R�O�L�I�H�U�D�G�R�U��

�G�H���S�H�U�R�[�L�V�V�R�P�D�����3�3�$�5�����������.�D�S�D�G�L�D����������������

�=�L�Q�J�D�U�H�O�O�L�� �H�W�� �D�O������ �������������� �2�� �3�3�$�5������ �I�R�L��

�G�H�W�H�F�W�D�G�R�� �H�P�� �Y�i�U�L�D�V�� �U�H�J�L�}�H�V�� �G�R�� �F�p�U�H�E�U�R��

���&�L�F�F�R�F�L�R�S�S�R���H���8�E�D�O�G�L�����������������0�R�U�H�Q�R���H�W���D�O������

�������������� �H�P�� �H�V�S�H�F�L�D�O���� �Q�R�� �P�H�V�H�Q�F�p�I�D�O�R�� �H�� �Q�D��

�D�P�t�J�G�D�O�D���� �R�Q�G�H�� �D�S�D�U�H�F�H�� �H�[�S�U�H�V�V�R�� �H�P��

�a�������� �Q�R�V�� �Q�H�X�U�{�Q�L�R�V�� �G�R�S�D�P�L�Q�p�U�J�L�F�R�V�� �H��

�a�������� �Q�R�V�� �*�$�%�$�p�U�J�L�F�R�V���� �(�V�W�H�� �U�H�F�H�S�W�R�U��

�H�V�W�i�� �S�R�U�� �W�U�i�V�� �G�H�� �H�I�H�L�W�R�V�� �P�R�G�X�O�D�W�y�U�L�R�V�� �H�P��

�F�R�P�S�R�U�W�D�P�H�Q�W�R�V�� �P�H�G�L�D�G�R�V�� �S�R�U�� �G�R�S�D�P�L�Q�D��

�H�P���F�D�P�X�Q�G�R�Q�J�R�V�����+�H�P�S�H�O���H�W���D�O���������������������$��

�D�W�L�Y�D�o�m�R�� �G�R�� �3�3�$�5���� �H�V�W�i�� �H�Q�Y�R�O�Y�L�G�D�� �Q�D��

�U�H�J�X�O�D�o�m�R���G�H���S�U�R�F�H�V�V�R�V���L�Q�I�O�D�P�D�W�y�U�L�R�V�����T�X�H��

�D�W�X�D�P�� �Q�D�� �S�D�W�R�J�r�Q�H�V�H�� �G�D�� �H�V�T�X�L�]�R�I�U�H�Q�L�D��

���+�D�U�R�R�Q�� �H�W�� �D�O������ ������������ �+�H�P�S�H�O�� �H�W�� �D�O������ ������������

�0�•�O�O�H�U�����������������1�D�M�M�D�U���H�W���D�O�������������������6�H�W�K�L���H�W���D�O������

�������������7�L�O�O�H�X�[���D�Q�G���+�H�U�P�D�Q�V������������������

�$�� �F�H�W�D�P�L�Q�D�� �p�� �X�P�� �D�Q�W�D�J�R�Q�L�V�W�D�� �Q�m�R��

�F�R�P�S�H�W�L�W�L�Y�R�� �1�0�'�$���� �X�V�D�G�R�� �Q�D�� �S�H�V�T�X�L�V�D��

�H�[�S�H�U�L�P�H�Q�W�D�O�� �S�D�U�D�� �U�H�S�U�R�G�X�]�L�U�� �D�O�W�H�U�D�o�}�H�V��

�F�R�P�S�R�U�W�D�P�H�Q�W�D�L�V���T�X�H���V�H���D�V�V�H�P�H�O�K�D�P���D�R�V��

�V�L�Q�W�R�P�D�V�� �S�R�V�L�W�L�Y�R�V���� �Q�H�J�D�W�L�Y�R�V�� �H�� �F�R�J�Q�L�W�L�Y�R�V��

�G�D�� �H�V�T�X�L�]�R�I�U�H�Q�L�D�� ���%�H�Q���$�]�X�� �H�W�� �D�O������ ���������E����

�&�H�U�H�W�W�D�� �H�W�� �D�O������ ������������ �)�L�J�X�H�L�U�D�� �H�W�� �D�O������ ������������

�-�R�Q�H�V�� �H�W�� �D�O������ ������������ �.�U�X�P�� �H�W�� �D�O������ ������������

�5�R�E�L�Q�V�R�Q���D�Q�G���%�H�F�N�H�U������������������

��

�2�E�M�H�W�L�Y�R�V��

�$�Y�D�O�L�D�U���R�V���H�I�H�L�W�R�V���G�D���S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D���H�P���X�P��

�P�R�G�H�O�R�� �G�H�� �D�O�W�H�U�D�o�}�H�V�� �F�R�P�S�R�U�W�D�P�H�Q�W�D�L�V��

�L�Q�G�X�]�L�G�D�V�� �S�R�U�� �F�H�W�D�P�L�Q�D���� �P�L�P�H�W�L�]�D�Q�G�R��

�V�L�Q�W�R�P�D�V�� �G�D�� �H�V�T�X�L�]�R�I�U�H�Q�L�D���� �$�G�H�P�D�L�V����

�L�Q�Y�H�V�W�L�J�D�U�� �V�H�� �D�O�W�H�U�D�o�}�H�V�� �Q�D�� �D�W�L�Y�L�G�D�G�H�� �G�D��

�0�$�2�� �H�� �L�P�X�Q�R�U�U�H�D�W�L�Y�L�G�D�G�H�V�� �G�H�� �*�$�'��������

�3�3�$�5�������R�X���7�+���H�P���W�H�F�L�G�R�V���F�H�U�H�E�U�D�L�V���S�R�G�H�P��

�H�V�W�D�U�� �H�Q�Y�R�O�Y�L�G�D�V�� �Q�R�V�� �H�I�H�L�W�R�V�� �G�D�� �F�H�W�D�P�L�Q�D��

�R�X���S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D����

��

�0�D�W�H�U�L�D�L�V���H���P�p�W�R�G�R�V��

�3�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D�� �H�P�� �S�y�� �I�R�L�� �F�R�P�S�U�D�G�D�� �H�P��

�X�P�D���I�D�U�P�i�F�L�D���G�H���P�D�Q�L�S�X�O�D�o�m�R���H���D���F�H�W�D�P�L�Q�D��

�G�H���X�P�D���F�O�t�Q�L�F�D���Y�H�W�H�U�L�Q�i�U�L�D���O�R�F�D�O����

�6�H�V�V�H�Q�W�D�� �H�� �R�L�W�R�� �F�D�P�X�Q�G�R�Q�J�R�V�� �P�D�F�K�R�V��

�������P�H�V�H�V���G�H���L�G�D�G�H�����S�H�V�D�Q�G�R�������������J�����I�R�U�D�P��

�R�E�W�L�G�R�V���G�R���E�L�R�W�p�U�L�R���F�H�Q�W�U�D�O���G�D���8�Q�L�Y�H�U�V�L�G�D�G�H��

�)�H�G�H�U�D�O���G�H���6�D�Q�W�D���0�D�U�L�D�����8�)�6�0�������P�D�Q�W�L�G�R�V��

�H�P���F�D�L�[�D�V���F�R�P���W�H�P�S�H�U�D�W�X�U�D���F�R�Q�W�U�R�O�D�G�D����������

�“�� ���� �•�&���� �H�� �F�R�P�� �F�L�F�O�R�V�� �G�H�� �G�L�D���Q�R�L�W�H�� �G�H�� �����K����

�&�R�P�L�G�D�� �H�� �i�J�X�D�� �I�R�U�D�P�� �I�R�U�Q�H�F�L�G�D�V�� �j��

�Y�R�Q�W�D�G�H���� �7�R�G�R�V�� �R�V�� �H�[�S�H�U�L�P�H�Q�W�R�V�� �I�R�U�D�P��

�I�H�L�W�R�V�� �G�H�� �D�F�R�U�G�R�� �F�R�P�� �D�V�� �Q�R�U�P�D�V�� �G�R��

�&�R�Q�V�H�O�K�R�� �1�D�F�L�R�Q�D�O�� �G�H�� �&�R�Q�W�U�R�O�H�� �G�H��

�(�[�S�H�U�L�P�H�Q�W�D�o�m�R�� �$�Q�L�P�D�O�� ���&�2�1�&�(�$���� �H��

�D�S�U�R�Y�D�G�R�V���S�H�O�D���&�R�P�L�V�V�m�R���G�H���e�W�L�F�D���Q�R���8�V�R��



��
��
��

�ï��
��

�G�H�� �$�Q�L�P�D�L�V�� ���&�(�8�$������ �S�U�R�W�R�F�R�O�R�� �&�(�8�$��

������������������������

�'�H�S�R�L�V�� �G�H�� ���� �G�L�D�V�� �G�H�� �D�F�O�L�P�D�W�D�o�m�R���� �R�V��

�D�Q�L�P�D�L�V�� �I�R�U�D�P�� �G�L�Y�L�G�L�G�R�V�� �H�P�� ���� �J�U�X�S�R�V����

�Y�H�t�F�X�O�R�����������������1�D�&�O�����Q��� �����������S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D������

�P�J�� ������ �P�J���N�J���� �Q�� � �� �������� �S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D�� ���� �P�J�� ������

�P�J���N�J���� �Q��� �� �������� �F�H�W�D�P�L�Q�D���������� �P�J���N�J���� �Q��� ��������

�L�Q�L�F�L�D�O�P�H�Q�W�H�� ������ �X�P�� �I�D�O�H�F�H�X�� �G�X�U�D�Q�W�H�� �R��

�H�[�S�H�U�L�P�H�Q�W�R������ �F�H�W�D�P�L�Q�D�� ���� �S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D�� ����

�P�J�� ������ �P�J���N�J���� �Q�� � �� �������� �F�H�W�D�P�L�Q�D�� ����

�S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D�� ���� �P�J�� ������ �P�J���N�J���� �Q�� � �� �������� �$��

�F�H�W�D�P�L�Q�D�� �H�� �R�� �V�H�X�� �Y�H�t�F�X�O�R�� �I�R�U�D�P��

�D�G�P�L�Q�L�V�W�U�D�G�D�V�� �L�Q�W�U�D�S�H�U�L�W�R�Q�H�D�O�P�H�Q�W�H�� �G�R�� �G�L�D��

���� �D�R�� ������ �H�P�� �X�P�� �Y�R�O�X�P�H�� �G�H�� �����P�/���N�J��

�H�Q�T�X�D�Q�W�R�� �D�� �S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D�� �H�� �V�H�X�� �Y�H�t�F�X�O�R��

�I�R�U�D�P�� �D�G�P�L�Q�L�V�W�U�D�G�D�V�� �S�R�U�� �J�D�Y�D�J�H�P�� �S�R�U�� ����

�G�L�D�V���D�S�y�V���D�����•�� �D�G�P�L�Q�L�V�W�U�D�o�m�R���G�H���F�H�W�D�P�L�Q�D��

���G�R�� �G�L�D�� ���� �D�R�� ������ �G�R�� �H�[�S�H�U�L�P�H�Q�W�R������ �7�H�V�W�H�V��

�F�R�P�S�R�U�W�D�P�H�Q�W�D�L�V�� �U�H�D�O�L�]�D�G�R�V���� �D�W�L�Y�L�G�D�G�H��

�O�R�F�R�P�R�W�R�U�D�� ���G�L�D�V�� ���� �H�� ���������� �F�R�P�S�R�U�W�D�P�H�Q�W�R��

�H�V�W�H�U�H�R�W�L�S�D�G�R�� ���D�X�W�R���O�D�Y�D�J�H�P���� �U�R�H�U�� �G�H��

�X�Q�K�D�V�����G�L�D�V�������H�������������O�D�E�L�U�L�Q�W�R���H�P���<�����G�L�D�V�������H��

���������� �U�H�F�R�Q�K�H�F�L�P�H�Q�W�R�� �G�H�� �R�E�M�H�W�R�� �Q�R�Y�R�� ���G�L�D��

�������� �H�� �L�Q�W�H�U�D�o�m�R�� �V�R�F�L�D�O�� ���G�L�D�� ���������� �'�H�S�R�L�V�� �G�H��

�W�H�U�P�L�Q�D�G�R���R���H�[�S�H�U�L�P�H�Q�W�R�����R�V���D�Q�L�P�D�L�V���I�R�U�D�P��

�H�X�W�D�Q�D�V�L�D�G�R�V���� �,�P�H�G�L�D�W�D�P�H�Q�W�H�� �D�S�y�V�� �D��

�H�X�W�D�Q�i�V�L�D���� �X�P�D�� �D�P�R�V�W�U�D�� �G�H�� �V�D�Q�J�X�H�� �I�R�L��

�W�L�U�D�G�D�� �S�D�U�D�� �H�V�W�L�P�D�U�� �R�V�� �Q�t�Y�H�L�V�� �G�H�� �J�O�L�F�R�V�H����

�3�D�U�W�H�V�� �G�R�� �F�p�U�H�E�U�R�� ���F�y�U�W�H�[���� �H�V�W�U�L�D�G�R�� �H��

�K�L�S�R�F�D�P�S�R���� �I�R�U�D�P�� �O�R�J�R�� �V�H�S�D�U�D�G�R�V�� �H��

�J�X�D�U�G�D�G�R�V���D���������•�&���D�W�p���D�V���D�Q�i�O�L�V�H�V���H�[���Y�L�Y�R����

�$�� �D�W�L�Y�L�G�D�G�H�� �O�R�F�R�P�R�W�R�U�D�� �I�R�L�� �P�H�G�L�G�D�� �Q�R��

�W�H�V�W�H���G�H���F�D�P�S�R���D�E�H�U�W�R���Q�R�V���G�L�D�V�������H�����������2�V��

�F�D�P�X�Q�G�R�Q�J�R�V�� �I�R�U�D�P�� �S�R�V�L�F�L�R�Q�D�G�R�V�� �Q�R��

�F�H�Q�W�U�R���G�H���X�P�D���F�D�L�[�D���G�H���F�D�P�S�R���D�E�H�U�W�R����������

�[�� ������ �[�� ������ �F�P���� �G�L�Y�L�G�L�G�D�� �H�P�� ������ �S�D�U�W�H�V�� �H�� �R��

�Q�~�P�H�U�R�� �G�H�� �F�U�X�]�D�G�D�V���� �H�U�J�X�L�G�D�V�� �H�P�� �G�X�D�V��

�S�D�W�D�V�� ���U�H�D�U�L�Q�J�V������ �R�� �W�H�P�S�R�� �Q�R�� �F�H�Q�W�U�R�� �H�� �Q�D��

�S�H�U�L�I�H�U�L�D�� �I�R�U�D�P�� �T�X�D�Q�W�L�I�L�F�D�G�R�V�� �G�X�U�D�Q�W�H�� ����

�P�L�Q�X�W�R�V���V�H�P���W�H�P�S�R���G�H���K�D�E�L�W�X�D�o�m�R�����.�U�X�P���H�W��

�D�O�������������������5�H�L�Q�K�H�L�P�H�U���H�W���D�O���������������������1�R���G�L�D��

�������I�R�L���I�H�L�W�D���X�P�D���D�Y�D�O�L�D�o�m�R���������P�L�Q�X�W�R�V���D�S�y�V��

�D�� �G�R�V�D�J�H�P�� �G�H�� �F�H�W�D�P�L�Q�D�� �S�D�U�D�� �D�Y�D�O�L�D�U�� �D��

�U�H�V�S�R�V�W�D���D�J�X�G�D���D�R���P�H�G�L�F�D�P�H�Q�W�R����

�(�P�� �U�H�O�D�o�m�R�� �D�R�� �F�R�P�S�R�U�W�D�P�H�Q�W�R��

�H�V�W�H�U�H�R�W�L�S�D�G�R���� �R�V�� �D�Q�L�P�D�L�V�� �I�R�U�D�P��

�S�R�V�L�F�L�R�Q�D�G�R�V���H�P���F�D�L�[�D�V���G�H���Y�L�G�U�R�����������[���������[��

�����F�P�����F�R�P���H�V�S�H�O�K�R�V���D�E�D�L�[�R���G�D���E�D�V�H���S�D�U�D��

�D�� �R�E�V�H�U�Y�D�o�m�R�� �H�� �I�L�O�P�D�J�H�P���� �2�� �Q�~�P�H�U�R�� �G�H��

�H�S�L�V�y�G�L�R�V���H���R���W�H�P�S�R���G�D���O�L�P�S�H�]�D�����J�U�R�R�P�L�Q�J����

�G�R���Q�D�U�L�]���H���R�U�H�O�K�D�����R�U�R�I�D�F�L�D�O�������G�D���O�L�P�S�H�]�D���G�R��

�F�R�U�S�R�� �H�� �G�R�� �U�R�H�U�� �D�V�� �X�Q�K�D�V�� �I�R�U�D�P��

�T�X�D�Q�W�L�I�L�F�D�G�R�V���G�X�U�D�Q�W�H�������P�L�Q�X�W�R�V�����&�H�U�H�W�W�D���H�W��

�D�O�������������������)�L�J�X�H�L�U�D���H�W���D�O�������������������-�X�O�L�D�Q�L���H�W���D�O������

�������������0�D�F�K�D�G�R���H�W���D�O��������������������

�3�D�U�D���W�H�V�W�D�U���D���L�Q�W�H�U�D�o�m�R���V�R�F�L�D�O�����I�R�L���X�V�D�G�D��

�X�P�D���F�D�L�[�D���G�H���D�F�U�t�O�L�F�R���W�U�D�Q�V�S�D�U�H�Q�W�H�����������[��������

�F�P���� �G�L�Y�L�G�L�G�D�� �H�P�� ���� �F�R�P�S�D�U�W�L�P�H�Q�W�R�V�� ������ �[�� ����

�F�P�����L�Q�W�H�U�O�L�J�D�G�R�V�����8�P���F�D�P�X�Q�G�R�Q�J�R���I�L�F�D�Y�D������

�P�L�Q�� �H�[�S�O�R�U�D�Q�G�R�� �H�� �G�H�S�R�L�V�� �F�R�O�R�F�R�X���V�H�� �R�X�W�U�R��

�F�D�P�X�Q�G�R�Q�J�R�����(���R���W�H�P�S�R���G�H���V�R�F�L�D�O�L�]�D�o�m�R���I�R�L��

�P�H�G�L�G�R���� �2�� �t�Q�G�L�F�H�� �G�H�� �V�R�F�L�D�E�L�O�L�]�D�o�m�R�� �I�R�L�� �R��

�,�3�6�����L�Q�G�H�[���V�R�F�L�D�O���S�U�H�I�H�U�H�Q�F�H�������-�X�O�L�D�Q�L���H�W���D�O������

�������������5�H�L�Q���H�W���D�O������������������

�2�� �W�H�V�W�H�� �G�R�� �O�D�E�L�U�L�Q�W�R�� �H�P�� �<�� �I�R�L�� �X�W�L�O�L�]�D�G�R��

�S�D�U�D���D�Y�D�O�L�D�U���D���F�R�J�Q�L�o�m�R�����F�R�P�R���X�P���t�Q�G�L�F�H���G�H��

�P�H�P�y�U�L�D�� �G�H�� �W�U�D�E�D�O�K�R�� �H�V�S�D�F�L�D�O�� ���$�Q�L�V�P�D�Q����

�������������%�H�Q���$�]�X���H�W���D�O���������������F�����D�W�U�D�Y�p�V���G�H���X�P��

�D�S�D�U�H�O�K�R���F�R�P�������E�U�D�o�R�V�����$�����%�����&�����D���������ƒ�����2��

�D�Q�L�P�D�O�� �I�R�L�� �F�R�O�R�F�D�G�R�� �Q�R�� �P�H�L�R�� �G�H�� �X�P�� �G�R�V��



��
��
��

�ð��
��

�E�U�D�o�R�V���H���R���Q�~�P�H�U�R���G�H���E�U�D�o�R�V���Y�L�V�L�W�D�G�R�V���H���D��

�V�H�T�X�r�Q�F�L�D���I�R�L���P�H�G�L�G�R���S�R�U�������P�L�Q����

�2�� �W�H�V�W�H�� �G�H�� �U�H�F�R�Q�K�H�F�L�P�H�Q�W�R�� �G�H�� �R�E�M�H�W�R��

�Q�R�Y�R�� ���1�2�5�7���� �G�R�� �L�Q�J�O�r�V�� �1�H�Z�� �2�E�M�H�F�W��

�5�H�F�R�J�Q�L�W�L�R�Q���7�H�V�W�����F�R�Q�V�L�V�W�H���H�P���G�X�D�V���I�D�V�H�V����

�1�D���S�U�L�P�H�L�U�D�����������G�����R���D�Q�L�P�D�O���p���W�U�H�L�Q�D�G�R���H�P��

�X�P�D���F�D�L�[�D���F�R�P���G�R�L�V���R�E�M�H�W�R�V���L�G�r�Q�W�L�F�R�V�����$���H��

�%�����H���Q�D���V�H�J�X�Q�G�D�����������G�����p���P�H�G�L�G�R���R���W�H�P�S�R��

�G�H���L�Q�W�H�U�D�o�m�R���F�R�P���X�P���R�E�M�H�W�R���Q�R�Y�R�����&�����H���X�P��

�D�Q�W�L�J�R�����$������

�$���D�W�L�Y�L�G�D�G�H���G�D���0�$�2���Q�R���F�y�U�W�H�[���H���H�V�W�U�L�D�G�R��

�I�R�L�� �P�H�G�L�G�D�� �X�W�L�O�L�]�D�Q�G�R�� �T�X�L�Q�X�U�D�P�L�Q�D�� �F�R�P�R��

�V�X�E�V�W�U�D�W�R�� �H�P�� �X�P�� �P�p�W�R�G�R�� �I�O�X�R�U�L�P�p�W�U�L�F�R��

���-�X�O�L�D�Q�L�� �H�W�� �D�O������ ������������ �5�H�L�Q�K�H�L�P�H�U�� �H�W�� �D�O������

������������ �6�R�W�R���2�W�H�U�R�� �H�W�� �D�O������ ��������������

�3�U�L�P�H�L�U�D�P�H�Q�W�H���� �D�V�� �D�P�R�V�W�U�D�V�� �I�R�U�D�P��

�K�R�P�R�J�H�Q�H�L�]�D�G�D�V�� �F�R�P�� �W�D�P�S�m�R�� �I�R�V�I�D�W�R�� ���S�+��

�����������H���D���T�X�D�Q�W�L�G�D�G�H���G�H���S�U�R�W�H�t�Q�D���I�R�L���P�H�G�L�G�D��

���/�R�Z�U�\���H�W���D�O���������������������$�V���D�W�L�Y�L�G�D�G�H�V���G�D���0�$�2��

�$���H���0�$�2���%���I�R�U�D�P���P�H�G�L�G�D�V���X�V�D�Q�G�R�����������Q�0��

�S�D�U�J�L�O�L�Q�D�� ���L�Q�L�E�L�G�R�U�� �G�D�� �0�$�2���%���� �R�X�� �������� �Q�0��

�F�O�R�U�J�L�O�L�Q�D�� ���V�H�O�H�W�L�Y�R�� �0�$�2���$������ �(�Q�W�m�R���� �D��

�P�L�V�W�X�U�D�� �I�R�L�� �S�U�p���L�Q�F�X�E�D�G�D�� �S�R�U�� ������ �P�L�Q�� �D�� �����ƒ��

�&���� �'�H�S�R�L�V���� �T�X�L�Q�X�U�D�P�L�Q�D�� �������� ���0���� �I�R�L��

�D�G�L�F�L�R�Q�D�G�D�� �j�� �P�L�V�W�X�U�D�� �H�� �K�R�X�Y�H�� �R�X�W�U�D��

�L�Q�F�X�E�D�o�m�R�� �G�H�� ������ �P�L�Q�� �D�� �����ƒ���&�����È�F�L�G�R��

�W�U�L�F�O�R�U�R�D�F�p�W�L�F�R�����������I�R�L�� �X�W�L�O�L�]�D�G�R���S�D�U�D���S�D�U�D�U��

�D�� �U�H�D�o�m�R�� �H�� �D�V�� �D�P�R�V�W�U�D�V�� �I�R�U�D�P��

�F�H�Q�W�U�L�I�X�J�D�G�D�V���� �8�P�D�� �D�P�R�V�W�U�D�� �G�R��

�V�R�E�U�H�Q�D�G�D�Q�W�H���I�R�L���P�L�V�W�X�U�D�G�D���F�R�P�������0���1�D�2�+��

�H�P���S�U�R�S�R�U�o�m�R�����������S�D�U�D���H�V�W�L�P�D�U���D���D�W�L�Y�L�G�D�G�H��

�G�D�� �0�$�2���� �2�� �S�U�R�G�X�W�R�� �G�D�� �U�H�D�o�m�R�� �I�R�L���P�H�G�L�G�R��

�H�P�� �H�V�S�H�F�W�U�R�I�O�X�R�U�t�P�H�W�U�R�� �H�� �R�V�� �U�H�V�X�O�W�D�G�R�V��

�F�D�O�F�X�O�D�G�R�V�� �H�P�� �����K�L�G�U�y�[�L���T�X�L�Q�R�O�L�Q�R�O�� �������+�4����

�Q�P�R�O���P�J�� �G�H�� �S�U�R�W�H�t�Q�D���P�L�Q�� �H�� �H�[�S�U�H�V�V�R�V�� �H�P��

�S�R�U�F�H�Q�W�D�J�H�P���G�R���F�R�Q�W�U�R�O�H����

�$���L�P�X�Q�R�U�U�H�D�W�L�Y�L�G�D�G�H���G�H���*�$�'���������3�3�$�5������

�H���7�+���I�R�L���G�H�W�H�U�P�L�Q�D�G�D���S�R�U���Z�H�V�W�H�U�Q���E�O�R�W�����G�H��

�)�U�H�L�W�D�V���H�W���D�O�������������������G�H���)�U�H�L�W�D�V���H�W���D�O������������������

�5�H�L�Q�K�H�L�P�H�U�� �H�W�� �D�O������ �������������� �$�P�R�V�W�U�D�V�� �G�H��

�F�y�U�W�H�[�� ���*�$�' �������� �3�3�$�5���������� �K�L�S�R�F�D�P�S�R��

���*�$�' �������� �3�3�$�5�������� �H�� �H�V�W�U�L�D�G�R�� ���*�$�' �������� �7�+����

�I�R�U�D�P���K�R�P�R�J�H�Q�H�L�]�D�G�D�V���H�P���W�D�P�S�m�R���G�H���O�L�V�H��

�F�R�Q�W�H�Q�G�R�� �6�'�6���� �(�'�7�$���� �7�U�L�V���� �1�D���9�2������

�D�S�U�R�W�L�Q�L�Q�D���� �E�H�Q�]�D�P�L�G�L�Q�D�� �H�� �3�0�6�)���� �$�S�y�V��

�I�H�U�Y�X�U�D�� �S�R�U�� ���� �P�L�Q�� �H�� �F�H�Q�W�U�L�I�X�J�D�o�m�R���� �D��

�T�X�D�Q�W�L�G�D�G�H�� �G�H�� �S�U�R�W�H�t�Q�D�� �I�R�L�� �P�H�G�L�G�D�� �Q�R��

�V�R�E�U�H�Q�D�G�D�Q�W�H�� ���/�R�Z�U�\�� �H�W�� �D�O������ �������������� �(�P��

�V�H�J�X�L�G�D���� ������ ���J�� �G�H�� �S�U�R�W�H�t�Q�D�� �I�R�U�D�P��

�V�H�S�D�U�D�G�R�V�� �S�R�U�� �6�'�6���3�$�*�(�� ������������ �H��

�W�U�D�Q�V�I�H�U�L�G�R�V���S�D�U�D���P�H�P�E�U�D�Q�D�V���G�H���3�9�'�)�����2��

�P�D�U�F�D�G�R�U�� �%�H�Q�F�K�0�D�U�N�Œ�� �I�R�L�� �X�W�L�O�L�]�D�G�R�� �F�R�P�R��

�S�D�G�U�m�R�� �G�H�� �S�H�V�R�� �P�R�O�H�F�X�O�D�U�� �H�� �R�� �F�R�U�D�Q�W�H��

�3�R�Q�F�H�D�X�� �V�H�U�Y�L�X�� �F�R�P�R�� �F�R�Q�W�U�R�O�H�� �G�H��

�F�D�U�U�H�J�D�P�H�Q�W�R�����5�R�P�H�U�R���&�D�O�Y�R���H�W���D�O��������������������

�$�V���P�H�P�E�U�D�Q�D�V���I�R�U�D�P���E�O�R�T�X�H�D�G�D�V���F�R�P���O�H�L�W�H��

�G�H�V�Q�D�W�D�G�R���������������H���L�Q�F�X�E�D�G�D�V���j���Q�R�L�W�H���F�R�P��

�R�V�� �D�Q�W�L�F�R�U�S�R�V�� �S�U�L�P�i�U�L�R�V�� �D�Q�W�L���*�$�' ������

������������������������ �D�Q�W�L���7�+�� ���������������������� �R�X�� �D�Q�W�L��

�3�3�$�5������ ������������������ �3�R�V�W�H�U�L�R�U�P�H�Q�W�H���� �I�R�U�D�P��

�O�D�Y�D�G�D�V�� �H�� �L�Q�F�X�E�D�G�D�V�� �F�R�P�� �D�Q�W�L�F�R�U�S�R�V��

�V�H�F�X�Q�G�i�U�L�R�V�� �F�R�Q�M�X�J�D�G�R�V�� �j�� �I�R�V�I�D�W�D�V�H��

�D�O�F�D�O�L�Q�D�����$���U�H�Y�H�O�D�o�m�R���I�R�L���U�H�D�O�L�]�D�G�D���S�R�U���P�H�L�R��

�G�R�� �V�X�E�V�W�U�D�W�R�� �%�&�,�3���1�%�7�� ���&�H�U�H�W�W�D�� �H�W�� �D�O������

�������������G�H���)�U�H�L�W�D�V���H�W���D�O�������������������5�H�L�Q�K�H�L�P�H�U���H�W��

�D�O���������������������H���D�V���E�D�Q�G�D�V���I�R�U�D�P���G�L�J�L�W�D�O�L�]�D�G�D�V��

�H�� �T�X�D�Q�W�L�I�L�F�D�G�D�V�� �Q�R�� �V�R�I�W�Z�D�U�H�� �,�P�D�J�H�-���� �2�V��

�U�H�V�X�O�W�D�G�R�V���I�R�U�D�P���H�[�S�U�H�V�V�R�V���H�P���G�H�Q�V�L�G�D�G�H��

�y�S�W�L�F�D���U�H�O�D�W�L�Y�D�����5�2�'������



��
��
��

�ñ��
��

�$���T�X�D�Q�W�L�G�D�G�H���G�H���S�U�R�W�H�t�Q�D���Q�D�V���D�P�R�V�W�U�D�V��

�I�R�L�� �G�H�W�H�U�P�L�Q�D�G�D���� �F�R�P�R�� �G�H�V�F�U�L�W�R�� �S�R�U�� �/�R�Z�U�\��

�H�W���D�O�������������������X�V�D�Q�G�R���D�O�E�X�P�L�Q�D���V�p�U�L�F�D���E�R�Y�L�Q�D��

�F�R�P�R�� �S�D�G�U�m�R���� �8�P�D�� �D�O�t�T�X�R�W�D�� �G�H�� �F�D�G�D��

�D�P�R�V�W�U�D�� �R�X�� �G�D�� �D�O�E�X�P�L�Q�D�� �V�p�U�L�F�D�� �E�R�Y�L�Q�D�� �I�R�L��

�P�L�V�W�X�U�D�G�D���F�R�P�������P�/���G�H���U�H�D�J�H�Q�W�H���F�R�Q�W�H�Q�G�R��

���P�L�V�W�X�U�D���G�H���U�H�D�J�H�Q�W�H���$�������������0���1�D�2�+���H��������

�1�D���&�2�������H���U�H�D�J�H�Q�W�H���%�����������&�X�6�2�����H��������

�.�1�D�&���+���2���� �±�� �Q�D�� �S�U�R�S�R�U�o�m�R�� �G�H�� ������������ �H��

�������� ���/�� �G�H�� �U�H�D�J�H�Q�W�H�� �G�H�� �)�R�O�L�Q���&�L�R�F�D�O�W�H�X��

�����1�������H���D���U�H�D�o�m�R���I�R�L���P�D�Q�W�L�G�D���D���������ƒ�&���S�R�U��������

�P�L�Q�X�W�R�V���� �2�� �S�U�R�G�X�W�R�� �G�D�� �U�H�D�o�m�R�� �I�R�L��

�G�H�W�H�U�P�L�Q�D�G�R���H�V�S�H�F�W�U�R�I�R�W�R�P�H�W�U�L�F�D�P�H�Q�W�H����

�2�V�� �U�H�V�X�O�W�D�G�R�V�� �I�R�U�D�P�� �H�[�S�U�H�V�V�R�V�� �F�R�P�R��

�P�p�G�L�D�� �“�� �H�U�U�R�� �S�D�G�U�m�R�� ���“�� �6�(�0������ �$��

�F�R�P�S�D�U�D�o�m�R�� �H�Q�W�U�H�� �J�U�X�S�R�V�� �Q�R�� �G�L�D�� ���� �I�R�L��

�U�H�D�O�L�]�D�G�D�� �S�H�O�R�� �W�H�V�W�H�� �W�� �G�H�� �6�W�X�G�H�Q�W�� �Q�m�R��

�S�D�U�H�D�G�R���� �1�R�V�� �G�L�D�V�� ������ �H�� �������� �X�W�L�O�L�]�R�X���V�H��

�D�Q�i�O�L�V�H���G�H���Y�D�U�L�k�Q�F�L�D���G�H���G�X�D�V���Y�L�D�V�����W�Z�R���Z�D�\��

�$�1�2�9�$���� �S�D�U�D�� �D�Y�D�O�L�D�U�� �R�V�� �H�I�H�L�W�R�V�� �G�D��

�F�H�W�D�P�L�Q�D���� �G�D�� �S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D�� �H�� �D�� �L�Q�W�H�U�D�o�m�R��

�H�Q�W�U�H�� �D�P�E�R�V�� �R�V�� �W�U�D�W�D�P�H�Q�W�R�V���� �$�V�� �D�Q�i�O�L�V�H�V��

�I�R�U�D�P�� �F�R�Q�G�X�]�L�G�D�V���� �F�R�P�� �R�� �X�V�R�� �G�R�� �3�U�L�V�P�D��

�Y�H�U�V�m�R�� ������ �3�U�L�P�H�L�U�D�P�H�Q�W�H�� �R�V�� �J�U�X�S�R�V��

�F�R�Q�W�U�R�O�H���±���S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D�������P�J���N�J���±���F�H�W�D�P�L�Q�D��

�±���F�H�W�D�P�L�Q�D�������S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D�������P�J���N�J���H���G�H�S�R�L�V��

�R�V���J�U�X�S�R�V�� �F�R�Q�W�U�R�O�H�� �±�� �S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D�� ���� �P�J���N�J��

�±�� �F�H�W�D�P�L�Q�D�� �±�� �F�H�W�D�P�L�Q�D�� ���� �S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D�� ����

�P�J���N�J�����2���Q�t�Y�H�O���G�H���V�L�J�Q�L�I�L�F�k�Q�F�L�D���D�G�R�W�D�G�R���I�R�L��

�S�������������������9�D�O�R�U�H�V���G�H���)���I�R�U�D�P���D�S�U�H�V�H�Q�W�D�G�R�V��

�V�R�P�H�Q�W�H�� �T�X�D�Q�G�R�� �S�� ���� ������������ �2�V�� �G�D�G�R�V��

�L�G�H�Q�W�L�I�L�F�D�G�R�V�� �F�R�P�R�� �R�X�W�O�L�H�U�V�� �S�R�U�� �P�H�L�R�� �G�H��

�W�H�V�W�H�� �H�V�S�H�F�t�I�L�F�R�� �I�R�U�D�P�� �H�[�F�O�X�t�G�R�V�� �G�D�V��

�D�Q�i�O�L�V�H�V����

��

�5�H�V�X�O�W�D�G�R�V��

�$���D�W�L�Y�L�G�D�G�H���O�R�F�R�P�R�W�R�U�D���H���H�[�S�O�R�U�D�W�y�U�L�D���Q�R��

�W�H�V�W�H���G�H���F�D�P�S�R���D�E�H�U�W�R���I�R�L���D�Y�D�O�L�D�G�D���Q�R�V���G�L�D�V��

���� �H�� �������� �D�S�y�V�� �����K�� �G�H�� �D�G�P�L�Q�L�V�W�U�D�o�m�R�� �G�D�V��

�G�U�R�J�D�V�� �H�� �Q�R�� �G�L�D�� �������� ������ �P�L�Q�X�W�R�V�� �D�S�y�V�� �D��

�D�G�P�L�Q�L�V�W�U�D�o�m�R�����1�R�V���G�L�D�V�������H�����������Q�m�R���K�R�X�Y�H��

�P�X�G�D�Q�o�D�V���V�L�J�Q�L�I�L�F�D�W�L�Y�D�V�������(�Q�W�U�H�W�D�Q�W�R�����Q�R���G�L�D��

���������D���F�H�W�D�P�L�Q�D���U�H�G�X�]�L�X���V�L�J�Q�L�I�L�F�D�W�L�Y�D�P�H�Q�W�H���R��

�Q�~�P�H�U�R�� �G�H�� �U�H�D�U�L�Q�J�V���� �H�I�H�L�W�R�� �T�X�H�� �V�R�I�U�H�X��

�L�Q�W�H�U�D�o�m�R�� �F�R�P�� �D�� �D�G�P�L�Q�L�V�W�U�D�o�m�R�� �G�H��

�S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D�� ������ �H�� ���� �P�J���N�J���� ���S�� ���� �������������� �(�P��

�U�H�O�D�o�m�R�� �D�R�� �W�H�P�S�R�� �G�H�� �S�H�U�P�D�Q�r�Q�F�L�D�� �Q�R��

�F�H�Q�W�U�R�� �G�R�� �F�D�P�S�R�� �D�E�H�U�W�R���� �R�V�� �D�Q�L�P�D�L�V��

�W�U�D�W�D�G�R�V�� �F�R�P�� �F�H�W�D�P�L�Q�D�� �S�H�U�P�D�Q�H�F�H�U�D�P��

�P�H�Q�R�V���W�H�P�S�R���Q�D���S�H�U�L�I�H�U�L�D���H���P�D�L�V���W�H�P�S�R���Q�R��

�F�H�Q�W�U�R���Q�R���G�L�D���������S�� ������������������ �(�V�V�H���U�H�V�X�O�W�D�G�R��

�I�R�L�� �P�D�Q�W�L�G�R�� �Q�R�� �G�L�D�� �������� �T�X�D�Q�G�R�� �D�� �$�1�2�9�$��

�U�H�Y�H�O�R�X�� �H�I�H�L�W�R�� �V�L�J�Q�L�I�L�F�D�W�L�Y�R�� �G�D�� �F�H�W�D�P�L�Q�D��

�V�R�E�U�H�� �H�V�V�H�V�� �S�D�U�k�P�H�W�U�R�V���� �F�R�P�� �L�Q�W�H�U�D�o�m�R��

�V�L�J�Q�L�I�L�F�D�W�L�Y�D�� �S�D�U�D�� �D�� �G�R�V�H�� �G�H�� ���� �P�J���N�J�� �G�H��

�S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D�����I�L�J�X�U�D���������S��������������������

��



��
��
��

�ò��
��

�)�L�J�X�U�D�� ������ �(�I�H�L�W�R�V�� �G�D�� �F�H�W�D�P�L�Q�D�� �H��

�S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D���Q�R���W�H�V�W�H���G�H���F�D�P�S�R���D�E�H�U�W�R����

��

�1�R�� �F�R�P�S�R�U�W�D�P�H�Q�W�R�� �H�V�W�H�U�H�R�W�L�S�D�G�R���� �I�R�L��

�D�Q�D�O�L�V�D�G�R�� �R�� �Q�~�P�H�U�R�� �G�H�� �H�S�L�V�y�G�L�R�V�� �H�� �V�X�D�V��

�G�X�U�D�o�}�H�V�� �F�R�Q�V�L�G�H�U�D�Q�G�R�� �R�V�� �S�D�U�k�P�H�W�U�R�V����

�O�L�P�S�H�]�D���R�U�R�I�D�F�L�D�O�����G�R���F�R�U�S�R���H���U�R�H�U���D�V���X�Q�K�D�V����

�1�R�� �G�L�D�� ���� �K�R�X�Y�H�� �U�H�G�X�o�m�R�� �V�L�J�Q�L�I�L�F�D�W�L�Y�D��

���S�������������� �Q�R�� �Q�~�P�H�U�R�� �G�H�� �H�S�L�V�y�G�L�R�V�� �H�� �V�X�D�V��

�G�X�U�D�o�}�H�V���Q�R���U�R�H�U���D�V���X�Q�K�D�V���F�D�X�V�D�G�R�V���S�H�O�R��

�W�U�D�W�D�P�H�Q�W�R���F�R�P���F�H�W�D�P�L�Q�D�����F�R�P�S�D�U�D�G�R���F�R�P��

�R�� �J�U�X�S�R�� �F�R�Q�W�U�R�O�H���� �1�H�Q�K�X�P�� �H�I�H�L�W�R��

�V�L�J�Q�L�I�L�F�D�W�L�Y�R���I�R�L���D�W�H�V�W�D�G�R���Q�R���F�R�P�S�R�U�W�D�P�H�Q�W�R��

�H�V�W�H�U�H�R�W�L�S�D�G�R�� �Q�R�� �G�L�D�� ������ ���I�L�J�X�U�D�� ������

��

�)�L�J�X�U�D�� ������ �(�I�H�L�W�R�V�� �G�D�� �F�H�W�D�P�L�Q�D�� �H��

�S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D�� �Q�R�� �F�R�P�S�R�U�W�D�P�H�Q�W�R��

�H�V�W�H�U�H�R�W�L�S�D�G�R������

��

�1�H�Q�K�X�P�� �H�I�H�L�W�R�� �V�L�J�Q�L�I�L�F�D�W�L�Y�R�� �I�R�L��

�H�Q�F�R�Q�W�U�D�G�R���Q�R���W�H�V�W�H���G�H���L�Q�W�H�U�D�o�m�R���V�R�F�L�D�O������

�1�H�Q�K�X�P�� �H�I�H�L�W�R�� �V�L�J�Q�L�I�L�F�D�W�L�Y�R�� �I�R�L��

�H�Q�F�R�Q�W�U�D�G�R���Q�R���W�H�V�W�H���G�R���O�D�E�L�U�L�Q�W�R���H�P���<����

�1�R�� �W�H�V�W�H�� �G�H�� �U�H�F�R�Q�K�H�F�L�P�H�Q�W�R�� �G�H�� �R�E�M�H�W�R��

�Q�R�Y�R�����D���F�H�W�D�P�L�Q�D���G�L�P�L�Q�X�L�X���R���W�H�P�S�R���T�X�H���R�V��

�D�Q�L�P�D�L�V�� �H�[�S�O�R�U�D�Y�D�P�� �R�� �R�E�M�H�W�R�� �Q�R�Y�R�� �H�P��

�F�R�P�S�D�U�D�o�m�R�� �F�R�P�� �R�� �J�U�X�S�R�� �F�R�Q�W�U�R�O�H�� �H��

�S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D���V�R�P�H�Q�W�H�����S�����������������(�V�V�H���H�I�H�L�W�R��

�I�R�L�� �U�H�Y�H�U�W�L�G�R�� �S�H�O�R�� �W�U�D�W�D�P�H�Q�W�R�� �F�R�P��

�S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D�� ���I�L�J�X�U�D�� ������

��

�)�L�J�X�U�D���������(�I�H�L�W�R���G�D���F�H�W�D�P�L�Q�D���H���S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D��

�W�H�V�W�H���G�H���R�E�M�H�W�R���Q�R�Y�R����

��

�-�i�� �T�X�H�� �D�� �S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D�� �p�� �X�P�� �I�i�U�P�D�F�R��

�D�Q�W�L�G�L�D�E�p�W�L�F�R���� �R�V�� �Q�t�Y�H�L�V�� �G�H�� �J�O�L�F�R�V�H�� �I�R�U�D�P��

�P�H�G�L�G�R�V���Q�R���G�L�D���������G�R���H�[�S�H�U�L�P�H�Q�W�R�����+�R�X�Y�H��

�X�P�� �H�I�H�L�W�R�� �V�L�J�Q�L�I�L�F�D�W�L�Y�R�� �G�D�� �F�H�W�D�P�L�Q�D�� �F�R�P��

���P�J���N�J�� �G�H�� �S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D�� �E�H�P�� �F�R�P�R�� �X�P�D��

�L�Q�W�H�U�D�o�m�R�� �Q�D�� �D�Q�i�O�L�V�H�� �F�R�P�� ���P�J���N�J����

�(�Q�W�U�H�W�D�Q�W�R���� �H�V�V�D�V�� �G�L�I�H�U�H�Q�o�D�V�� �Q�m�R�� �I�R�U�D�P��

�F�R�Q�I�L�U�P�D�G�D�V���S�H�O�R���W�H�V�W�H���S�R�V�W���K�R�F����



��
��
��

�ó��
��

�(�P�� �U�H�O�D�o�m�R�� �j�� �D�W�L�Y�L�G�D�G�H�� �G�D�� �0�$�2�� �Q�R��

�F�y�U�W�H�[�� �H�� �Q�R�� �H�V�W�U�L�D�G�R���� �Q�m�R�� �I�R�U�D�P�� �D�F�K�D�G�D�V��

�P�X�G�D�Q�o�D�V���Q�D���D�W�L�Y�L�G�D�G�H���G�D���0�$�2���Q�R���F�y�U�W�H�[��

�H���G�D���0�$�2���$���Q�R���H�V�W�U�L�D�G�R�����1�R���H�Q�W�D�Q�W�R�����K�R�X�Y�H��

�L�Q�W�H�U�D�o�m�R�� �V�L�J�Q�L�I�L�F�D�W�L�Y�D�� �H�Q�W�U�H�� �F�H�W�D�P�L�Q�D�� �H��

�S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D�������P�J���N�J���Q�D���D�W�L�Y�L�G�D�G�H���G�D���0�$�2��

�%���Q�R���H�V�W�U�L�D�G�R�����S����������������

�1�m�R�� �K�R�X�Y�H�� �P�X�G�D�Q�o�D�V�� �V�L�J�Q�L�I�L�F�D�W�L�Y�D�V�� �Q�D��

�L�P�X�Q�R�U�U�H�D�W�L�Y�L�G�D�G�H�� �G�H�� �3�3�$�5������ �H���*�$�' ������ �Q�R��

�F�y�U�W�H�[�� �Q�H�P���*�$�' ������ �H�� �7�+�� �Q�R�� �H�V�W�U�L�D�G�R�� �G�R�V��

�F�D�P�X�Q�G�R�Q�J�R�V�� �W�U�D�W�D�G�R�V�� �F�R�P�� �F�H�W�D�P�L�Q�D�� �H��

�S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D���� �1�R�� �K�L�S�R�F�D�P�S�R���� �K�R�X�Y�H�� �H�I�H�L�W�R��

�V�L�J�Q�L�I�L�F�D�W�L�Y�R�� �G�D�� �F�H�W�D�P�L�Q�D�� �Q�D��

�L�P�X�Q�R�U�U�H�D�W�L�Y�L�G�D�G�H�� �G�H���*�$�' ������ ���S�������������� �H��

�L�Q�W�H�U�D�o�m�R�� �V�L�J�Q�L�I�L�F�D�W�L�Y�D�� �H�Q�W�U�H�� �F�H�W�D�P�L�Q�D�� �H��

�S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D�� ���S���������������� �$�� �D�Q�i�O�L�V�H�� �S�R�V�W���K�R�F��

�U�H�Y�H�O�R�X�� �G�L�I�H�U�H�Q�o�D�� �V�L�J�Q�L�I�L�F�D�W�L�Y�D�� �H�Q�W�U�H�� �R�V��

�J�U�X�S�R�V�� �W�U�D�W�D�G�R�V�� �F�R�P�� �S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D�� ���P�J���N�J��

�V�R�P�H�Q�W�H�� �H�� �F�H�W�D�P�L�Q�D�� �F�R�P�S�D�U�D�G�R�V�� �D�R��

�F�R�Q�W�U�R�O�H���� �6�H�P�� �D�O�W�H�U�D�o�}�H�V�� �Q�R�� �3�3�$�5��������

���)�L�J�X�U�D����������

�)�L�J�X�U�D�� ������ �(�I�H�L�W�R�� �G�D�� �F�H�W�D�P�L�Q�D�� �H���R�X��

�S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D�� �Q�D�� �L�P�X�Q�R�U�U�H�D�W�L�Y�L�G�D�G�H�� �G�H��

�*�$�' �������� �3�3�$�5������ �H�� �7�+�� �Q�D�V�� �H�V�W�U�X�W�X�U�D�V��

�F�H�U�H�E�U�D�L�V���Q�R���G�L�D����������

��

��

�'�L�V�F�X�V�V�m�R��

�'�H���D�F�R�U�G�R���F�R�P���R�V���D�F�K�D�G�R�V�����D���F�H�W�D�P�L�Q�D��

�G�L�P�L�Q�X�L�X���D���S�H�U�I�R�U�P�D�Q�F�H���G�R�V���F�D�P�X�Q�G�R�Q�J�R�V��

�Q�R�� �W�H�V�W�H�� �G�H�� �U�H�F�R�Q�K�H�F�L�P�H�Q�W�R�� �G�H�� �R�E�M�H�W�R��

�Q�R�Y�R���� �X�P�� �H�I�H�L�W�R�� �U�H�F�X�S�H�U�D�G�R�� �S�H�O�D��

�S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D�����$�G�H�P�D�L�V�����D���F�H�W�D�P�L�Q�D���G�L�P�L�Q�X�L�X��

�D���L�P�X�Q�R�U�U�H�D�W�L�Y�L�G�D�G�H���G�H���*�$�' �������V�L�P�L�O�D�U�P�H�Q�W�H��

�j�� �S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D�� ���P�J���N�J���� �2�� �W�U�D�W�D�P�H�Q�W�R��

�F�R�Q�M�X�Q�W�R�� �F�R�P�� �S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D���� �Q�D�V�� �G�X�D�V��

�G�R�V�H�V���� �D�W�H�Q�X�R�X�� �R�� �H�I�H�L�W�R�� �G�D�� �F�H�W�D�P�L�Q�D�� �Q�D��

�L�P�X�Q�R�U�U�H�D�W�L�Y�L�G�D�G�H�� �G�H���*�$�' ��������

�&�R�Q�V�L�G�H�U�D�Q�G�R�� �R�V�� �U�H�V�X�O�W�D�G�R�V�� �G�R�� �H�V�W�X�G�R���� �D��

�S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D���P�R�V�W�U�R�X�� �H�I�H�L�W�R�V�� �E�H�Q�p�I�L�F�R�V�� �H�P��

�V�L�Q�W�R�P�D�V�� �F�R�J�Q�L�W�L�Y�R�V�� �L�Q�G�X�]�L�G�R�V�� �S�R�U��

�F�H�W�D�P�L�Q�D���� �R�� �T�X�H�� �S�D�U�H�F�H�� �H�Q�Y�R�O�Y�H�U�� �D��

�P�R�G�X�O�D�o�m�R���G�D���L�P�X�Q�R�U�U�H�D�W�L�Y�L�G�D�G�H���G�H���*�$�' ������

�Q�R���K�L�S�R�F�D�P�S�R����

�$�Q�W�D�J�R�Q�L�V�W�D�V�� �Q�m�R�� �F�R�P�S�H�W�L�W�L�Y�R�V�� �G�H��

�U�H�F�H�S�W�R�U�H�V���1�0�'�$�����F�R�P�R���D���F�H�W�D�P�L�Q�D�����S�R�G�H��

�L�Q�G�X�]�L�U�� �V�L�Q�W�R�P�D�V�� �S�V�L�F�y�W�L�F�R�V�� �H�P�� �K�X�P�D�Q�R�V��

�V�D�X�G�i�Y�H�L�V�� �H�� �H�[�D�F�H�U�E�D�U�� �V�L�Q�W�R�P�D�V�� �H�P��

�S�D�F�L�H�Q�W�H�V���H�V�T�X�L�]�R�I�U�r�Q�L�F�R�V�����$�Q�W�L�F�H�Y�L�F���H�W���D�O������

�������������-�H�Q�W�V�F�K�����������������/�D�K�W�L���H�W���D�O�������������������/�H�H��

�H�� �=�K�R�X���� ������������ �7�D�P�P�L�Q�J�D�� �H�W�� �D�O������ �������������� �$��

�K�L�S�R�I�X�Q�o�m�R�� �R�X�� �E�O�R�T�X�H�L�R�� �G�H�� �U�H�F�H�S�W�R�U�H�V��

�1�0�'�$�� �H�V�W�i�� �D�V�V�R�F�L�D�G�D�� �F�R�P�� �D��

�K�L�S�H�U�D�W�L�Y�L�G�D�G�H�� �G�D�� �Y�L�D�� �G�R�S�D�P�L�Q�p�U�J�L�F�D��

�P�H�V�R�O�t�P�E�L�F�D�� �H�� �D�� �K�L�S�R�I�X�Q�o�m�R�� �G�D�V�� �Y�L�D�V��

�P�H�V�R�F�R�U�W�L�F�D�L�V���T�X�H���S�R�G�H�P���O�H�Y�D�U���D���V�L�Q�W�R�P�D�V��

�Q�H�J�D�W�L�Y�R�V�� �H�� �F�R�J�Q�L�W�L�Y�R�V���� �U�H�V�S�H�F�W�L�Y�D�P�H�Q�W�H����

�W�D�Q�W�R�� �H�P�� �K�X�P�D�Q�R�V�� �T�X�D�Q�W�R�� �H�P�� �P�R�G�H�O�R�V��



��
��
��

�ô��
��

�D�Q�L�P�D�L�V�� ���-�R�Q�H�V�� �H�W�� �D�O������ ������������ �/�R�G�J�H�� �D�Q�G��

�0�H�U�F�L�H�U���� ������������ �0�R�J�K�D�G�G�D�P�� �D�Q�G�� �-�D�Y�L�W�W����

�������������6�W�D�K�O��������������������

�$���S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D���p���X�P���D�J�R�Q�L�V�W�D���D�O�W�D�P�H�Q�W�H��

�V�H�O�H�W�L�Y�R�� �G�H�� �3�3�$�5�V������ ���.�D�S�D�G�L�D���� ������������

�=�L�Q�J�D�U�H�O�O�L�� �H�W�� �D�O������ �������������� �� �6�X�D�� �H�I�L�F�i�F�L�D�� �H�P��

�F�R�Q�G�L�o�}�H�V�� �H�Q�Y�R�O�Y�H�Q�G�R�� �R�� �V�L�V�W�H�P�D��

�G�R�S�D�P�L�Q�p�U�J�L�F�R�� �M�i�� �I�R�L�� �G�H�P�R�Q�V�W�U�D�G�R�� ���'�H��

�*�X�J�O�L�H�O�P�R�� �H�W�� �D�O������ ������������ �+�X�Q�W�H�U�� �D�Q�G�� �%�L�Q�J����

������������ �6�F�K�P�L�W�]�� �H�W�� �D�O������ �������������� �R�� �T�X�H�� �H�V�W�i��

�D�V�V�R�F�L�D�G�R���j���D�W�L�Y�D�o�m�R���G�H���3�3�$�5���������3�3�$�5������

�I�R�L���G�H�W�H�F�W�D�G�R���H�P���Y�i�U�L�D�V���U�H�J�L�}�H�V���G�R���F�p�U�H�E�U�R��

���&�L�F�F�R�F�L�R�S�S�R���D�Q�G���8�E�D�O�G�L�����������������0�R�U�H�Q�R���H�W��

�D�O���������������������L�Q�F�O�X�L�Q�G�R���R���P�H�V�H�Q�F�p�I�D�O�R���R�Q�G�H���R�V��

�U�H�F�H�S�W�R�U�H�V�� �G�H�� �3�3�$�5������ �V�m�R�� �H�[�S�U�H�V�V�R�V�� �H�P��

�a������ ���� �G�R�V�� �Q�H�X�U�{�Q�L�R�V�� �G�R�S�D�P�L�Q�p�U�J�L�F�R�V��

�H�[�H�U�F�H�Q�G�R�� �H�I�H�L�W�R�V�� �P�R�G�X�O�D�W�y�U�L�R�V�� �H�P��

�F�R�P�S�R�U�W�D�P�H�Q�W�R���P�H�G�L�D�G�R���S�R�U���G�R�S�D�P�L�Q�D���H�P��

�F�D�P�X�Q�G�R�Q�J�R�V�� ���+�H�P�S�H�O�� �H�W�� �D�O������ �������������� �$��

�D�W�L�Y�D�o�m�R�� �G�H�� �3�3�$�5������ �W�D�P�E�p�P�� �H�V�W�i��

�D�V�V�R�F�L�D�G�D�� �j�� �S�U�H�Y�H�Q�o�m�R�� �G�D�� �S�U�R�J�U�H�V�V�m�R�� �G�H��

�S�U�R�F�H�V�V�R�V�� �L�Q�I�O�D�P�D�W�y�U�L�R�V�� ���+�H�Q�H�N�D�� �D�Q�G��

�/�D�Q�G�U�H�W�K���� ������������ �.�D�S�D�G�L�D���� �������������� �� �2��

�S�U�H�V�H�Q�W�H�� �H�V�W�X�G�R�� �X�V�R�X�� �X�P�� �P�R�G�H�O�R�� �G�H��

�D�O�W�H�U�D�o�}�H�V���F�R�P�S�R�U�W�D�P�H�Q�W�D�L�V���L�Q�G�X�]�L�G�D�V���S�R�U��

�F�H�W�D�P�L�Q�D�� ���X�V�D�G�R�� �F�R�P�R�� �P�R�G�H�O�R�� �S�D�U�D��

�V�L�Q�W�R�P�D�V�� �W�L�S�R�� �H�V�T�X�L�]�R�I�U�H�Q�L�D������ �X�P��

�D�Q�W�D�J�R�Q�L�V�W�D���Q�m�R���F�R�P�S�H�W�L�W�L�Y�R���G�H���U�H�F�H�S�W�R�U�H�V��

�1�0�'�$���� �S�U�L�Q�F�L�S�D�O�P�H�Q�W�H�� �S�D�U�D�� �H�V�W�X�G�D�U��

�V�L�Q�W�R�P�D�V�� �F�R�J�Q�L�W�L�Y�R�V�� �T�X�H�� �V�m�R�� �P�D�L�V�� �E�H�P��

�U�H�S�U�R�G�X�]�L�G�R�V�� �Q�H�V�V�H�� �P�R�G�H�O�R�� ���-�R�Q�H�V�� �H�W�� �D�O������

�������������/�R�G�J�H���D�Q�G���0�H�U�F�L�H�U�������������������6�L�Q�W�R�P�D�V��

�F�R�J�Q�L�W�L�Y�R�V�� �H�V�W�m�R�� �F�R�P�X�P�H�Q�W�H�� �S�U�H�V�H�Q�W�H�� �H�P��

�S�D�F�L�H�Q�W�H�V�� �F�R�P�� �H�V�T�X�L�]�R�I�U�H�Q�L�D�� �G�H�Y�L�G�R�� �j��

�K�L�S�R�I�X�Q�o�m�R�� �G�D�� �Y�L�D�� �G�R�S�D�P�L�Q�p�U�J�L�F�D��

�P�H�V�R�F�R�U�W�L�F�D�O�� ���0�R�J�K�D�G�G�D�P�� �D�Q�G�� �-�D�Y�L�W�W����

������������ �6�W�D�K�O���� ������������ �H�� �D�Q�W�L�S�V�L�F�y�W�L�F�R�V��

�D�S�U�H�V�H�Q�W�D�P�� �E�D�L�[�D�� �H�I�L�F�i�F�L�D�� �Q�H�V�V�H�V��

�V�L�Q�W�R�P�D�V���� �V�H�Q�G�R�� �R�V�� �D�W�t�S�L�F�R�V�� �F�R�Q�V�L�G�H�U�D�G�R�V��

�P�D�L�V�� �H�I�H�W�L�Y�R�V�� ���0�F�&�X�W�F�K�H�R�Q�� �H�W�� �D�O������ ����������������

�3�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D�� �P�H�O�K�R�U�R�X�� �S�H�U�G�D�V�� �F�R�J�Q�L�W�L�Y�D�V��

�H�P�� �P�R�G�H�O�R�V�� �H�[�S�H�U�L�P�H�Q�W�D�L�V�� �D�W�U�L�E�X�L�Q�G�R���V�H��

�D�R�V�� �V�H�X�V�� �H�I�H�L�W�R�V�� �P�R�G�X�O�D�W�y�U�L�R�V�� �H�P��

�S�U�R�F�H�V�V�R�V�� �L�Q�I�O�D�P�D�W�y�U�L�R�V�� ���$�O�K�R�Z�D�L�O�� �H�W�� �D�O������

�������������(�L�V�V�D���$�K�P�H�G���H�W���D�O�������������������5�R�V�D���H�W���D�O������

�������������� �(�Q�W�U�H�W�D�Q�W�R���� �R�� �H�I�H�L�W�R�� �G�D�� �S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D��

�H�P�� �V�L�Q�W�R�P�D�V�� �W�L�S�R�� �H�V�T�X�L�]�R�I�U�H�Q�L�D�� �L�Q�G�X�]�L�G�R�V��

�S�R�U�� �F�H�W�D�P�L�Q�D�� �D�L�Q�G�D�� �Q�m�R�� �I�R�L�� �L�Q�Y�H�V�W�L�J�D�G�R����

�(�Q�W�m�R���� �S�U�R�G�X�]�L�P�R�V�� �G�L�I�H�U�H�Q�W�H�V�� �W�H�V�W�H�V��

�F�R�P�S�R�U�W�D�P�H�Q�W�D�L�V���S�D�U�D���D�Y�D�O�L�D�U���R�V���V�L�Q�W�R�P�D�V��

�W�L�S�R���H�V�T�X�L�]�R�I�U�H�Q�L�D���Q�H�V�V�H���P�R�G�H�O�R����

�8�P�� �H�I�H�L�W�R�� �V�L�J�Q�L�I�L�F�D�W�L�Y�R�� �G�D�� �F�H�W�D�P�L�Q�D�� �Q�R��

�Q�~�P�H�U�R���G�H���U�H�D�U�L�Q�J�V���I�R�L���R�E�V�H�U�Y�D�G�R���Q�R���W�H�V�W�H��

�G�H�� �F�D�P�S�R�� �D�E�H�U�W�R���� �$�Q�W�H�V���� �Q�y�V��

�G�H�P�R�Q�V�W�U�D�P�R�V���X�P�D���U�H�G�X�o�m�R���Q�R���Q�~�P�H�U�R���G�H��

�U�H�D�U�L�Q�J�V���V�R�P�H�Q�W�H���T�X�D�Q�G�R���R�V���D�Q�L�P�D�L�V���I�R�U�D�P��

�W�U�D�W�D�G�R�V�� �F�R�P�� �F�H�W�D�P�L�Q�D�� �����P�J���N�J���� �V�H�P��

�H�I�H�L�W�R�V�� �V�L�J�Q�L�I�L�F�D�W�L�Y�R�V�� �H�P�� �G�R�V�H�V�� �P�H�Q�R�U�H�V����

���5�R�G�U�L�J�X�H�V�� �H�W�� �D�O������ �������������� �(�Q�W�m�R���� �D�� �H�V�F�R�O�K�D��

�G�D�� �G�R�V�H�� �G�H�� �F�H�W�D�P�L�Q�D�� �������P�J���N�J���� �I�R�L�� �X�V�D�G�D��

�W�D�P�E�p�P�� �S�D�U�D�� �H�Y�L�W�D�U�� �L�Q�W�H�U�I�H�U�r�Q�F�L�D�� �Q�D��

�D�W�L�Y�L�G�D�G�H���H�[�S�O�R�U�D�W�y�U�L�D���T�X�H���S�R�G�H���F�D�X�V�D�U���P�i��

�L�Q�W�H�U�S�U�H�W�D�o�m�R�� �Q�R�� �1�2�5�7���� �$�S�H�V�D�U�� �G�H�� �R�X�W�U�R�V��

�D�X�W�R�U�H�V�� �W�H�U�H�P�� �G�H�P�R�Q�V�W�U�D�G�R�� �X�P�D�� �U�H�G�X�o�m�R��

�Q�R�� �F�R�P�S�R�U�W�D�P�H�Q�W�R�� �G�H�� �U�H�D�U�L�Q�J�� �Q�R�� �W�H�V�W�H�� �G�H��

�F�D�P�S�R�� �D�E�H�U�W�R�� �Q�D�� �G�R�V�H�� �G�H�� �����P�J���N�J��

���0�R�J�K�D�G�G�D�P�� �H�W�� �D�O������ ������������ �R�X�� ������ �P�J���N�J��

���5�D�R���H�W���D�O���������������������Q�y�V���V�y���R�E�V�H�U�Y�D�P�R�V���X�P�D��

�U�H�G�X�o�m�R�� �V�L�J�Q�L�I�L�F�D�W�L�Y�D�� �D�J�X�G�D�P�H�Q�W�H�� ��������

�P�L�Q�X�W�R�V�� �D�S�y�V�� �D�G�P�L�Q�L�V�W�U�D�o�m�R�� �G�H�� �F�H�W�D�P�L�Q�D����



��
��
��

�õ��
��

�H�� �D�� �S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D�� �����P�J���N�J���� �D�W�H�Q�X�R�X�� �H�V�V�H��

�H�I�H�L�W�R����

�3�U�H�Y�L�D�P�H�Q�W�H���� �Q�y�V�� �G�H�P�R�Q�V�W�U�D�P�R�V�� �X�P��

�D�X�P�H�Q�W�R���G�R���W�H�P�S�R���G�H���O�L�P�S�H�]�D���Q�D���U�H�J�L�m�R���G�R��

�Q�D�U�L�]���G�H�S�R�L�V���G�H���������G�L�D�V���G�R���W�U�D�W�D�P�H�Q�W�R���F�R�P��

�F�H�W�D�P�L�Q�D�� ���5�R�G�U�L�J�X�H�V�� �H�W�� �D�O������ ��������������

�(�Q�W�U�H�W�D�Q�W�R���� �Q�R�� �S�U�H�V�H�Q�W�H�� �H�V�W�X�G�R����

�R�E�V�H�U�Y�D�P�R�V�� �J�U�D�Q�G�H�� �Y�D�U�L�D�E�L�O�L�G�D�G�H�� �Q�R�V��

�G�L�I�H�U�H�Q�W�H�V�� �J�U�X�S�R�V�� �H�P�� �U�H�O�D�o�m�R�� �D�� �H�V�V�H��

�F�R�P�S�R�U�W�D�P�H�Q�W�R�����V�H�P���H�I�H�L�W�R�V���V�L�J�Q�L�I�L�F�D�W�L�Y�R�V������

�1�y�V���H�Q�F�R�Q�W�U�D�P�R�V���X�P�D���U�H�G�X�o�m�R���Q�R���U�R�H�U��

�D�V�� �X�Q�K�D�V�� �S�U�R�P�R�Y�L�G�D�� �S�H�O�R�� �W�U�D�W�D�P�H�Q�W�R�� �F�R�P��

�F�H�W�D�P�L�Q�D���Q�R�V���F�D�P�X�Q�G�R�Q�J�R�V�����2���D�W�R���G�H���U�R�H�U��

�X�Q�K�D�V���S�R�G�H���V�H�U���L�Q�G�L�F�D�W�L�Y�R���G�H���D�Q�V�L�H�G�D�G�H���R�X��

�H�V�W�U�H�V�V�H�� ���0�D�F�N�D�\���� ������������ �7�D�Q�D�N�D�� �H�W�� �D�O������

�������������� �D�� �F�H�W�D�P�L�Q�D�� �S�R�G�H�� �H�V�W�D�U�� �D�W�X�D�Q�G�R��

�F�R�P�R���D�Q�V�L�R�O�t�W�L�F�R���M�i���T�X�H���p���X�V�D�G�D���S�D�U�D���W�U�D�W�D�U��

�D�Q�V�L�H�G�D�G�H���U�H�I�U�D�W�i�U�L�D�����7�X�O�O�\���H�W���D�O�����������������������2�V��

�H�I�H�L�W�R�V�� �G�D�� �F�H�W�D�P�L�Q�D�� �S�D�U�D�� �W�U�D�W�D�U�� �D�Q�V�L�H�G�D�G�H��

�U�H�I�U�D�W�i�U�L�D�� �V�m�R�� �F�R�Q�V�L�G�H�U�D�G�R�V�� �W�H�P�S�R�U�i�U�L�R�V�� �H��

�G�L�P�L�Q�X�t�U�D�P�� �D�S�y�V�� �G�X�D�V�� �V�H�P�D�Q�D�V�� �G�H��

�W�U�D�W�D�P�H�Q�W�R�����7�X�O�O�\���H�W���D�O�������������������R���T�X�H���H�V�W�i���G�H��

�D�F�R�U�G�R�� �F�R�P�� �R�V�� �Q�R�V�V�R�V�� �G�D�G�R�V���� �T�X�H��

�G�H�P�R�Q�V�W�U�D�P�� �U�H�G�X�o�m�R�� �Q�R�� �U�R�H�U�� �D�V�� �X�Q�K�D�V��

�V�R�P�H�Q�W�H���Q�R���G�L�D���������V�H�P���H�I�H�L�W�R�V���V�L�J�Q�L�I�L�F�D�W�L�Y�R�V��

�Q�R�� �G�L�D�� �������� �3�D�U�D�� �L�Q�Y�H�V�W�L�J�D�U�� �V�H�� �L�V�V�R�� �H�V�W�i��

�D�V�V�R�F�L�D�G�R�� �D�� �H�I�H�L�W�R�V�� �D�Q�V�L�R�O�t�W�L�F�R�V���� �Q�y�V��

�D�Y�D�O�L�D�P�R�V���R���W�H�P�S�R���T�X�H���R�V���D�Q�L�P�D�L�V���I�L�F�D�Y�D�P��

�Q�R�� �F�H�Q�W�U�R�� �G�R�� �F�D�P�S�R�� �D�E�H�U�W�R���� �T�X�H�� �H�V�W�i��

�D�V�V�R�F�L�D�G�R�� �F�R�P�� �H�I�H�L�W�R�V�� �D�Q�V�L�R�O�t�W�L�F�R�V���� �'�H��

�D�F�R�U�G�R�����R�V���D�Q�L�P�D�L�V���W�U�D�W�D�G�R�V���F�R�P���F�H�W�D�P�L�Q�D��

�I�L�F�D�U�D�P�� �P�D�L�V�� �W�H�P�S�R�� �Q�R�� �F�H�Q�W�U�R�� �G�R�� �F�D�P�S�R��

�D�E�H�U�W�R���� �U�H�G�X�]�L�Q�G�R�� �R�� �W�H�P�S�R�� �Q�D�� �S�H�U�L�I�H�U�L�D�� �Q�R��

�G�L�D���������V�H�P���H�I�H�L�W�R�V���Q�R���G�L�D��������������

�e�� �U�H�F�R�Q�K�H�F�L�G�R�� �T�X�H�� �D�� �F�H�W�D�P�L�Q�D�� �S�U�R�G�X�]��

�V�L�Q�W�R�P�D�V�� �V�H�P�H�O�K�D�Q�W�H�V�� �D�R�V�� �Q�H�J�D�W�L�Y�R�V�� �H��

�F�R�J�Q�L�W�L�Y�R�V�� �Q�D�� �H�V�T�X�L�]�R�I�U�H�Q�L�D�� ���&�K�H�Q�J�� �H�W�� �D�O������

������������ �-�R�Q�H�V�� �H�W�� �D�O������ ������������ �.�U�\�V�W�D�O���� ������������

�/�R�G�J�H�� �H�� �0�H�U�F�L�H�U���� ������������ �;�X�� �H�W�� �D�O������ ������������

�(�Q�T�X�D�Q�W�R�� �P�R�G�H�O�R�V�� �T�X�H�� �X�V�D�P�� �D�J�R�Q�L�V�W�D�V��

�G�R�S�D�P�L�Q�p�U�J�L�F�R�V���V�m�R���P�D�L�V���D�G�H�T�X�D�G�R�V���S�D�U�D��

�H�V�W�X�G�D�U�� �V�L�Q�W�R�P�D�V�� �S�R�V�L�W�L�Y�R�V�� ���&�H�U�H�W�W�D�� �H�W�� �D�O������

������������ �)�L�J�X�H�L�U�D�� �H�W�� �D�O������ ������������ �.�U�X�P�� �H�W�� �D�O������

������������ �5�R�E�L�Q�V�R�Q�� �D�Q�G�� �%�H�F�N�H�U���� �������������� �(�P��

�Q�R�V�V�R�� �H�V�W�X�G�R�� �S�U�H�J�U�H�V�V�R���� �D�� �F�H�W�D�P�L�Q�D�� �Q�D��

�G�R�V�H�� �G�H�� �����P�J���N�J�� �D�X�P�H�Q�W�R�X�� �R�� �W�H�P�S�R�� �G�H��

�L�P�R�E�L�O�L�G�D�G�H�� �Q�R�� �W�H�V�W�H�� �G�H�� �Q�D�G�R�� �I�R�U�o�D�G�R�� �H�P��

�F�D�P�X�Q�G�R�Q�J�R�V�� ���5�R�G�U�L�J�X�H�V�� �H�W�� �D�O������ ��������������

�X�V�D�G�R���S�D�U�D���D�Y�D�O�L�D�U���V�L�Q�W�R�P�D�V���V�H�P�H�O�K�D�Q�W�H�V���j��

�G�H�S�U�H�V�V�m�R�� �T�X�H�� �O�H�P�E�U�D�P�� �V�L�Q�W�R�P�D�V��

�Q�H�J�D�W�L�Y�R�V�� �G�D�� �H�V�T�X�L�]�R�I�U�H�Q�L�D�� ���&�K�D�W�W�H�U�M�H�H�� �H�W��

�D�O������ ���������D���� �&�K�L�Q�G�R�� �H�W�� �D�O������ ������������ �,�T�E�D�O�� �D�Q�G��

�0�D�W�K�H�Z���� ������������ �0�R�J�K�D�G�G�D�P�� �H�W�� �D�O������ ������������

�1�R�G�D�� �H�W�� �D�O������ ������������ �:�H�V�W�R�Q�� �H�W�� �D�O������ ������������

�:�R�(�Q�L�D�N�� �H�W�� �D�O������ ������������ �<�D�Q�N�H�O�H�Y�L�W�F�K���<�D�K�D�Y��

�H�W�� �D�O������ �������������� �1�R�� �H�V�W�X�G�R�� �S�U�H�V�H�Q�W�H���� �Q�y�V��

�X�V�D�P�R�V�� �R�� �W�H�V�W�H�� �G�H�� �L�Q�W�H�U�D�o�m�R�� �V�R�F�L�D�O�� �S�D�U�D��

�D�Y�D�O�L�D�U�� �V�L�Q�W�R�P�D�V�� �Q�H�J�D�W�L�Y�R�V�� �M�i�� �T�X�H�� �Q�m�R��

�H�[�S�}�H�� �R�� �D�Q�L�P�D�O�� �D�� �F�R�Q�G�L�o�}�H�V�� �T�X�H�� �V�X�D��

�S�H�U�I�R�U�P�D�Q�F�H�� �p�� �L�P�S�R�U�W�D�Q�W�H�� �S�D�U�D�� �R�E�W�H�U�� �V�X�D��

�V�R�E�U�H�Y�L�Y�r�Q�F�L�D���� �(�P�� �X�P�� �P�R�G�H�O�R��

�H�[�S�H�U�L�P�H�Q�W�D�O�� �G�H�� �D�X�W�L�V�P�R���� �U�D�W�R�V��

�P�H�O�K�R�U�D�U�D�P�� �V�X�D�� �L�Q�W�H�U�D�o�m�R�� �V�R�F�L�D�O�� �D�S�y�V�� �R��

�W�U�D�W�D�P�H�Q�W�R�� �F�R�P�� �S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D�� ������������ �H�� ��������

�P�J���N�J���G�L�D���� ���.�L�U�V�W�H�Q�� �H�W�� �D�O������ �������������� �$�O�p�P�� �G�H��

�T�X�H���X�P�D���U�H�G�X�o�m�R���Q�R���F�R�P�S�R�U�W�D�P�H�Q�W�R���V�R�F�L�D�O��

�L�Q�G�X�]�L�G�D�� �S�R�U�� �F�H�W�D�P�L�Q�D�� �I�R�L�� �U�H�S�R�U�W�D�G�D�� �S�R�U��

�R�X�W�U�R�V���D�X�W�R�U�H�V�����%�H�F�N�H�U���H�W���D�O�������������������%�H�F�N�H�U��

�D�Q�G�� �*�U�H�F�N�V�F�K���� ������������ �%�H�Q���$�]�X�� �H�W�� �D�O������



��
��
��

�í�ì��
��

���������E������ �Q�R�� �H�V�W�X�G�R�� �S�U�H�V�H�Q�W�H���� �Q�m�R�� �I�R�U�D�P��

�H�Q�F�R�Q�W�U�D�G�R�V�� �H�I�H�L�W�R�V�� �V�L�J�Q�L�I�L�F�D�W�L�Y�R�V�� �W�D�Q�W�R��

�S�D�U�D�� �D�� �F�H�W�D�P�L�Q�D�� �T�X�D�Q�W�R�� �S�D�U�D�� �D��

�S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D����

�6�R�E�U�H�� �R�V�� �V�L�Q�W�R�P�D�V�� �V�H�P�H�O�K�D�Q�W�H�V�� �D�R�V��

�F�R�J�Q�L�W�L�Y�R�V�����I�R�L���X�V�D�G�R���R���W�H�V�W�H���G�R���O�D�E�L�U�L�Q�W�R���H�P��

�<�����F�R�P�R���L�Q�G�L�F�D�W�L�Y�R���G�H���P�H�P�y�U�L�D���H�V�S�D�F�L�D�O�����H��

�R���1�2�5�7�����F�R�P�R���L�Q�G�L�F�D�W�L�Y�R���G�H���P�H�P�y�U�L�D���Q�m�R��

�H�V�S�D�F�L�D�O���� ���'�H�Q�Q�L�Q�J�H�U�� �H�W�� �D�O������ ������������ �5�H�L�Q�� �H�W��

�D�O������ �������������� �(�P�� �K�X�P�D�Q�R�V���� �X�P�� �H�V�W�X�G�R�� �F�R�P��

�X�V�X�i�U�L�R�V���F�U�{�Q�L�F�R�V���G�H���F�H�W�D�P�L�Q�D���U�H�Y�H�O�R�X���T�X�H��

�H�O�H�V�� �W�L�Y�H�U�D�P�� �G�p�I�L�F�L�W�V�� �Q�D���P�H�P�y�U�L�D�� �H�V�S�D�F�L�D�O����

�D�O�p�P�� �G�H�� �U�H�G�X�o�m�R�� �G�D�� �D�W�L�Y�D�o�m�R�� �G�R��

�K�L�S�R�F�D�P�S�R���� �D�V�V�L�P�� �J�H�U�D�Q�G�R�� �G�H�I�L�F�L�r�Q�F�L�D�� �Q�R��

�S�U�R�F�H�V�V�R�� �G�H�� �U�H�W�H�U�� �L�Q�I�R�U�P�D�o�m�R�� ���0�R�U�J�D�Q�� �H�W��

�D�O���������������������$���F�H�W�D�P�L�Q�D���H���D���S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D���Q�m�R��

�D�I�H�W�D�U�D�P���V�L�J�Q�L�I�L�F�D�W�L�Y�D�P�H�Q�W�H���D���S�H�U�I�R�U�P�D�Q�F�H��

�G�R�V�� �D�Q�L�P�D�L�V�� �Q�R�� �W�H�V�W�H�� �G�R�� �O�D�E�L�U�L�Q�W�R�� �H�P�� �<����

�(�Q�W�U�H�W�D�Q�W�R���� �Q�R�� �1�2�5�7���� �X�P�D�� �U�H�G�X�o�m�R��

�V�L�J�Q�L�I�L�F�D�W�L�Y�D���Q�R���S�H�U�F�H�Q�W�X�D�O���G�H���L�Q�Y�H�V�W�L�J�D�o�m�R��

�G�R�� �R�E�M�H�W�R�� �Q�R�Y�R�� �I�R�L�� �R�E�V�H�U�Y�D�G�D�� �H�P�� �D�Q�L�P�D�L�V��

�W�U�D�W�D�G�R�V�� �F�R�P�� �F�H�W�D�P�L�Q�D���� �F�R�P�S�D�U�D�G�R�V�� �D�R��

�J�U�X�S�R�� �F�R�Q�W�U�R�O�H���� �$�� �S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D�� �U�H�F�X�S�H�U�R�X��

�H�V�V�H���H�I�H�L�W�R���Q�D�V���G�X�D�V���G�R�V�H�V�����2�V���U�H�V�X�O�W�D�G�R�V��

�G�R�V���H�I�H�L�W�R�V���G�D���S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D���Q�D���P�H�P�y�U�L�D���V�m�R��

�F�R�Q�W�U�D�G�L�W�y�U�L�R�V���� �H�Q�T�X�D�Q�W�R�� �D�O�J�X�Q�V�� �H�V�W�X�G�R�V��

�D�S�R�Q�W�D�P�� �H�I�H�L�W�R�V�� �E�H�Q�p�I�L�F�R�V�� ���6�H�R�N�� �H�W�� �D�O������

�������������� �D�� �S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D�� �Q�m�R�� �U�H�F�X�S�H�U�R�X�� �D��

�P�H�P�y�U�L�D�� �H�V�S�D�F�L�D�O�� �H�P�� �X�P�� �P�R�G�H�O�R�� �G�H��

�'�R�H�Q�o�D���G�H���$�O�]�K�H�L�P�H�U�����'�$�������1�L�F�R�O�D�N�D�N�L�V���H�W��

�D�O������ ������������ �H���� �H�P�� �K�X�P�D�Q�R�V���� �X�P�� �H�V�W�X�G�R��

�U�H�F�H�Q�W�H�� �G�H�P�R�Q�V�W�U�R�X�� �U�L�V�F�R�� �D�X�P�H�Q�W�D�G�R�� �G�H��

�'�$���H�P���S�D�F�L�H�Q�W�H�V���F�R�P���'�L�D�E�H�W�H�V���0�H�O�L�W�R���W�L�S�R��

�����U�H�F�H�E�H�Q�G�R���L�Q�V�X�O�L�Q�D���H���S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D�����/�L�Q���H�W��

�D�O������ �������������� �$�T�X�L���� �H�I�H�L�W�R�V�� �S�R�V�L�W�L�Y�R�V�� �G�D��

�S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D���I�R�U�D�P���R�E�V�H�U�Y�D�G�R�V���Q�D���P�H�P�y�U�L�D��

�Q�m�R���H�V�S�D�F�L�D�O���� �(�V�V�H�� �H�I�H�L�W�R�� �S�R�G�H�� �V�H�U��

�L�Q�Y�H�V�W�L�J�D�G�R���H�P���W�U�D�W�D�P�H�Q�W�R�V���F�U�{�Q�L�F�R�V���M�i���T�X�H��

�H�P�� �Q�R�V�V�R�� �H�V�W�X�G�R�� �D�� �S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D�� �I�R�L��

�D�G�P�L�Q�L�V�W�U�D�G�D���S�R�U���V�R�P�H�Q�W�H�������G�L�D�V����

�$�� �K�L�S�y�W�H�V�H�� �G�D�� �K�L�S�R�I�X�Q�o�m�R�� �G�R�V��

�U�H�F�H�S�W�R�U�H�V�� �1�0�'�$�� �Q�D�� �H�V�T�X�L�]�R�I�U�H�Q�L�D�� �I�R�L��

�H�V�W�X�G�D�G�D�� �F�R�Q�V�L�G�H�U�D�Q�G�R�� �D�Q�W�D�J�R�Q�L�V�W�D�V�� �Q�m�R��

�F�R�P�S�H�W�L�W�L�Y�R�V�� �1�0�'�$���� �F�R�P�R�� �D�� �F�H�W�D�P�L�Q�D����

�S�U�R�G�X�]�L�Q�G�R���H�I�H�L�W�R�V���S�V�L�F�y�W�L�F�R�V���H�P���K�X�P�D�Q�R�V��

���0�D�U�T�X�H�V�� �H�W�� �D�O������ ������������ �6�W�D�K�O���� �������������� �$��

�K�L�S�R�I�X�Q�o�m�R�� �G�H�� �U�H�F�H�S�W�R�U�H�V�� �1�0�'�$��

�H�Q�F�R�Q�W�U�D�G�D�� �H�P�� �L�Q�W�H�U�Q�H�X�U�{�Q�L�R�V�� �*�$�%�$�� �H�V�W�i��

�W�D�P�E�p�P�� �D�V�V�R�F�L�D�G�D�� �F�R�P�� �P�X�G�D�Q�o�D�� �Q�R��

�*�$�' ������ �H���� �F�R�Q�V�H�T�X�H�Q�W�H�P�H�Q�W�H���� �D�O�W�H�U�D�o�}�H�V��

�Q�D�� �V�t�Q�W�H�V�H�� �G�H�� �*�$�%�$���� �(�V�V�D�V�� �P�X�G�D�Q�o�D�V��

�H�V�W�m�R���D�V�V�R�F�L�D�G�D�V���F�R�P���X�P�D���K�L�S�H�U�I�X�Q�o�m�R���Q�D��

�Y�L�D�� �G�R�S�D�P�L�Q�p�U�J�L�F�D�� �P�H�V�R�O�t�P�E�L�F�D�� �H��

�K�L�S�R�I�X�Q�o�m�R���Q�D���Y�L�D���P�H�V�R�F�R�U�W�L�F�D�O�����0�D�U�T�X�H�V���H�W��

�D�O������ ������������ �6�W�D�K�O���� �������������� �(�P�� �X�P�� �H�V�W�X�G�R��

�S�U�H�J�U�H�V�V�R���� �Q�y�V�� �R�E�V�H�U�Y�D�P�R�V�� �F�R�U�U�H�O�D�o�}�H�V��

�V�L�J�Q�L�I�L�F�D�W�L�Y�D�V�� �H�Q�W�U�H���*�$�' ������ ���H�Q�]�L�P�D��

�U�H�J�X�O�D�G�R�U�D�� �G�D�� �V�t�Q�W�H�V�H�� �G�H�� �*�$�%�$���� �H�� �7�+��

���H�Q�]�L�P�D���U�H�J�X�O�D�W�y�U�L�D���D���V�t�Q�W�H�V�H���G�H���G�R�S�D�P�L�Q�D����

�F�R�P�� �P�D�Q�L�I�H�V�W�D�o�}�H�V�� �F�R�P�S�R�U�W�D�P�H�Q�W�D�L�V����

�H�Q�W�U�H�W�D�Q�W�R���� �G�H�S�H�Q�G�H�Q�G�R�� �G�D�� �G�R�V�H�� �G�H��

�F�H�W�D�P�L�Q�D���X�W�L�O�L�]�D�G�D�����5�R�G�U�L�J�X�H�V���H�W���D�O��������������������

�1�R���S�U�H�V�H�Q�W�H���H�V�W�X�G�R���� �D���F�H�W�D�P�L�Q�D���U�H�G�X�]�L�X���D��

�*�$�' ������ �Q�R�� �K�L�S�R�F�D�P�S�R�� �G�R�V�� �F�D�P�X�Q�G�R�Q�J�R�V����

�H�I�H�L�W�R�� �T�X�H�� �W�D�P�E�p�P�� �I�R�L�� �R�E�V�H�U�Y�D�G�R�� �F�R�P��

�S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D���V�R�]�L�Q�K�D���Q�D���G�R�V�H���G�H�����P�J���N�J�����2��

�F�R�W�U�D�W�D�P�H�Q�W�R�� �F�R�P�� �S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D�� �Q�D�V�� �G�X�D�V��

�G�R�V�H�V�� �D�W�H�Q�X�R�X�� �R�� �G�H�F�U�p�V�F�L�P�R�� �Q�D��

�L�P�X�Q�R�U�U�H�D�W�L�Y�L�G�D�G�H���G�H���*�$�' �������Q�R���K�L�S�R�F�D�P�S�R��

�R�� �T�X�H�� �S�R�G�H�� �H�V�W�D�U�� �U�H�O�D�F�L�R�Q�D�G�R�� �F�R�P�� �R�V��



��
��
��

�í�í��
��

�H�I�H�L�W�R�V�� �G�D�� �S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D�� �Q�R�� �3�3�$�5������ �M�i�� �T�X�H��

�H�V�V�H�V�� �U�H�F�H�S�W�R�U�H�V�� �H�V�W�m�R�� �H�[�S�U�H�V�V�R�V�� �Q�R�V��

�Q�H�X�U�{�Q�L�R�V���G�R���K�L�S�R�F�D�P�S�R���H���S�R�G�H�P���P�R�G�X�O�D�U��

�D�� �Q�H�X�U�R�W�U�D�Q�V�P�L�V�V�m�R�� �*�$�%�$�p�U�J�L�F�D��

���&�L�F�F�R�F�L�R�S�S�R���D�Q�G���8�E�D�O�G�L�������������������1�H�Q�K�X�P�D��

�P�X�G�D�Q�o�D���I�R�L���Y�L�V�W�D���S�D�U�D���D���L�P�X�Q�R�U�U�H�D�W�L�Y�L�G�D�G�H��

�G�H���*�$�' ������ ���Q�R�� �F�y�U�W�H�[�� �H�� �H�V�W�U�L�D�G�R���� �H�� �7�+�� ���Q�R��

�H�V�W�U�L�D�G�R������ �6�R�E�U�H�� �D�� �D�W�L�Y�L�G�D�G�H�� �G�D�� �0�$�2����

�V�R�P�H�Q�W�H�� �X�P�D�� �U�H�G�X�o�m�R�� �Q�D�� �D�W�L�Y�L�G�D�G�H�� �G�D��

�0�$�2���%���I�R�L�� �H�Q�F�R�Q�W�U�D�G�D�� �Q�R���J�U�X�S�R�� �F�R�W�U�D�W�D�G�R��

�F�R�P�� �F�H�W�D�P�L�Q�D���S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D�� �F�R�P�S�D�U�D�G�R�� �D�R��

�J�U�X�S�R���F�H�W�D�P�L�Q�D�����$�S�H�V�D�U���G�R�V���H�I�H�L�W�R�V���L�Q���Y�L�W�U�R��

�G�D���F�H�W�D�P�L�Q�D���S�D�U�F�L�D�O�P�H�Q�W�H���L�Q�L�E�L�Q�G�R���D���0�$�2��

�$�� �H�� �I�U�D�F�D�P�H�Q�W�H�� �D�� �0�$�2���%�� �����X�S�W�i�N�� �H�W�� �D�O������

���������������H�I�H�L�W�R�V���P�R�G�X�O�D�W�y�U�L�R�V���Q�D���D�W�L�Y�L�G�D�G�H���G�D��

�0�$�2�� �H�P�� �H�V�W�U�X�W�X�U�D�V�� �F�H�U�H�E�U�D�L�V�� �I�R�U�D�P��

�H�Q�F�R�Q�W�U�D�G�R�V�� �X�V�D�Q�G�R�� �X�P�D�� �G�R�V�H�� �D�J�X�G�D�� �G�H��

�������P�J���N�J���V�H�P���Q�H�Q�K�X�P�D���P�X�G�D�Q�o�D���T�X�D�Q�G�R��

�D���P�H�V�P�D���G�R�V�H���I�R�L���D�G�P�L�Q�L�V�W�U�D�G�D���G�X�U�D�Q�W�H��������

�G�L�D�V�� �G�H�� �W�U�D�W�D�P�H�Q�W�R�� ���&�K�D�W�W�H�U�M�H�H�� �H�W�� �D�O������

���������E������ �$�� �S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D�� �W�D�P�E�p�P��

�G�H�P�R�Q�V�W�U�R�X�� �H�I�H�L�W�R�V�� �P�R�G�X�O�D�W�y�U�L�R�V�� �Q�D��

�D�W�L�Y�L�G�D�G�H�� �G�D�� �0�$�2���%�� ���)�L�Q�E�H�U�J�� �D�Q�G�� �5�D�E�H�\����

�������������*�H�O�G�H�Q�K�X�\�V���H�W���D�O������ �������������2�H�U�W�H�O���D�Q�G��

�6�F�K�X�O�]�����������������4�X�L�Q�Q���H�W���D�O���������������������3�R�U�W�D�Q�W�R����

�V�X�J�H�U�L�P�R�V�� �T�X�H�� �R�� �H�I�H�L�W�R�� �R�E�V�H�U�Y�D�G�R�� �Q�R��

�S�U�H�V�H�Q�W�H�� �H�V�W�X�G�R�� �Q�D�� �D�W�L�Y�L�G�D�G�H�� �G�D�� �0�$�2���%��

�S�R�G�H���V�H�U���G�H�Y�L�G�R���D���X�P���H�I�H�L�W�R���F�R�P�E�L�Q�D�G�R���G�D��

�F�H�W�D�P�L�Q�D���S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D����

�2�� �S�D�S�H�O�� �G�R�� �3�3�$�5������ �Q�m�R�� �H�V�W�i�� �E�H�P��

�H�V�W�D�E�H�O�H�F�L�G�R�� �Q�D�� �H�V�T�X�L�]�R�I�U�H�Q�L�D����

�3�U�H�Y�L�D�P�H�Q�W�H���� �Q�y�V�� �G�H�P�R�Q�V�W�U�D�P�R�V�� �X�P�D��

�F�R�U�U�H�O�D�o�m�R�� �Q�H�J�D�W�L�Y�D�� �G�D�� �L�P�X�Q�R�U�U�H�D�W�L�Y�L�G�D�G�H��

�G�H�� �3�3�$�5������ �Q�R�� �K�L�S�R�F�D�P�S�R�� �H�P��

�F�D�P�X�Q�G�R�Q�J�R�V�� �W�U�D�W�D�G�R�V�� �F�R�P�� �F�H�W�D�P�L�Q�D�� �Q�D��

�G�R�V�H���G�H�������P�J���N�J���H���R���Q�~�P�H�U�R���G�H���H�S�L�V�y�G�L�R�V��

�G�R�� �F�R�P�S�R�U�W�D�P�H�Q�W�R�� �H�V�W�H�U�H�R�W�L�S�D�G�R�� �V�H�P��

�P�X�G�D�Q�o�D�V���Q�R�V���Q�t�Y�H�L�V���G�H���L�P�X�Q�R�U�U�H�D�W�L�Y�L�G�D�G�H��

�G�H�V�V�D���S�U�R�W�H�t�Q�D�����5�R�G�U�L�J�X�H�V���H�W���D�O���������������������1�R��

�H�V�W�X�G�R�� �S�U�H�V�H�Q�W�H���� �Q�H�Q�K�X�P�D�� �P�X�G�D�Q�o�D�� �I�R�L��

�G�H�W�H�F�W�D�G�D���Q�D���L�P�X�Q�R�U�U�H�D�W�L�Y�L�G�D�G�H���G�H���3�3�$�5��

���� �Q�R�� �F�y�U�W�H�[�� �H�� �Q�R�� �K�L�S�R�F�D�P�S�R�� �G�H��

�F�D�P�X�Q�G�R�Q�J�R�V����

�$�O�J�X�P�D�V�� �O�L�P�L�W�D�o�}�H�V�� �G�R�� �H�V�W�X�G�R���� ������ �I�R�L��

�F�R�Q�G�X�]�L�G�R�� �V�R�P�H�Q�W�H�� �H�P�� �F�D�P�X�Q�G�R�Q�J�R�V��

�P�D�F�K�R�V���� �R�� �T�X�H�� �G�H�V�F�R�Q�V�L�G�H�U�D�� �S�R�V�V�t�Y�H�L�V��

�G�L�I�H�U�H�Q�o�D�V�� �U�H�O�D�F�L�R�Q�D�G�D�V�� �D�R�� �V�H�[�R�� �H�� ������ �Q�R��

�1�2�5�7�����Q�H�Q�K�X�P�D���G�L�I�H�U�H�Q�o�D���V�L�J�Q�L�I�L�F�D�W�L�Y�D���I�R�L��

�G�H�W�H�F�W�D�G�D�� �F�R�P�S�D�U�D�Q�G�R�� �D�� �D�W�L�Y�L�G�D�G�H��

�H�[�S�O�R�U�D�W�y�U�L�D���Q�R���R�E�M�H�W�R���I�D�P�L�O�L�D�U���H���Q�R���Q�R�Y�R���Q�R��

�J�U�X�S�R�� �F�R�Q�W�U�R�O�H���� �R�� �T�X�H�� �S�R�G�H�� �V�H�U�� �X�P�D��

�F�R�Q�V�H�T�X�r�Q�F�L�D�� �G�R�� �D�O�W�R�� �Q�~�P�H�U�R�� �G�H�� �W�H�V�W�H�V��

�F�R�P�S�R�U�W�D�P�H�Q�W�D�L�V�� �X�W�L�O�L�]�D�Q�G�R�� �R�V�� �P�H�V�P�R�V��

�D�Q�L�P�D�L�V����

�&�R�Q�F�O�X�V�m�R��

�$�� �F�H�W�D�P�L�Q�D�� �S�U�H�M�X�G�L�F�R�X�� �D�� �F�R�J�Q�L�o�m�R�� �G�H��

�F�D�P�X�Q�G�R�Q�J�R�V���P�D�F�K�R�V���D�Y�D�O�L�D�G�D���Q�R���W�H�V�W�H���G�H��

�U�H�F�R�Q�K�H�F�L�P�H�Q�W�R�� �G�H�� �R�E�M�H�W�R�� �Q�R�Y�R�� ���1�2�5�7���� �H��

�G�L�P�L�Q�X�L�X�� �D�� �L�P�X�Q�R�U�U�H�D�W�L�Y�L�G�D�G�H�� �G�H���*�$�' ��������

�(�V�V�H�V�� �H�I�H�L�W�R�V�� �I�R�U�D�P�� �P�H�O�K�R�U�D�G�R�V�� �S�H�O�R��

�W�U�D�W�D�P�H�Q�W�R�� �D�J�X�G�R�� �F�R�P�� �S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�D���� �X�P��

�D�J�R�Q�L�V�W�D�� �3�3�$�5�������� �7�U�D�W�D�P�H�Q�W�R�V��

�I�D�U�P�D�F�R�O�y�J�L�F�R�V���T�X�H���D�J�H�P���F�R�P�R���D�J�R�Q�L�V�W�D�V��

�3�3�$�5������ �S�R�G�H�P�� �V�H�U�� �P�H�O�K�R�U�� �L�Q�Y�H�V�W�L�J�D�G�R�V��

�F�R�P�R�� �S�R�W�H�Q�F�L�D�O�� �D�O�Y�R�� �G�H�� �W�U�D�W�D�P�H�Q�W�R�� �S�D�U�D��

�G�p�I�L�F�L�W�V���F�R�J�Q�L�W�L�Y�R�V���Q�D���H�V�T�X�L�]�R�I�U�H�Q�L�D����

��

�%�L�E�O�L�R�J�U�D�I�L�D��

�$�O�K�R�Z�D�L�O�����$�������$�O�V�L�N�K�D�Q�����5�������$�O�V�D�X�G�����0�������	��

�5�D�E�E�D�Q�L���� �6�����,���� ���������������� �3�U�R�W�H�F�W�L�Y�H���H�I�I�H�F�W�V���R�I��



��
��
��

�í�î��
��

�S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�H�� �R�Q�� �F�R�J�Q�L�W�L�Y�H�� �L�P�S�D�L�U�P�H�Q�W�� �D�Q�G��

�W�K�H�� �X�Q�G�H�U�O�\�L�Q�J�� �P�H�F�K�D�Q�L�V�P�V���� �D�� �U�H�Y�L�H�Z�� �R�I��

�O�L�W�H�U�D�W�X�U�H�����'�U�X�J�� �'�H�V�L�J�Q���� �'�H�Y�H�O�R�S�P�H�Q�W�� �D�Q�G��

�7�K�H�U�D�S�\���� �������� ���������±������������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������'�'�'�7���6����������������

�$�Q�L�V�P�D�Q���� �+���� ���������������� �'�L�I�I�H�U�H�Q�W�L�D�O�� �H�I�I�H�F�W�V��

�R�I�� �V�F�R�S�R�O�D�P�L�Q�H�� �D�Q�G�� �G���D�P�S�K�H�W�D�P�L�Q�H�� �R�Q��

�D�Y�R�L�G�D�Q�F�H���� �V�W�U�D�L�Q�� �L�Q�W�H�U�D�F�W�L�R�Q�V����

�3�K�D�U�P�D�F�R�O�R�J�\�����%�L�R�F�K�H�P�L�V�W�U�\���D�Q�G���%�H�K�D�Y�L�R�U����

������������ �������±����������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J����������������������������

����������������������������������

�$�Q�W�L�F�H�Y�L�F�����$�������&�R�U�O�H�W�W�����3�����5�������&�R�O�H�����0�����:������

�6�D�Y�L�F�����$�������*�D�Q�F�V�R�V�����0�������7�D�Q�J�����<���������������.�U�\�V�W�D�O����

�-���� �+���� ���������������� �1���P�H�W�K�\�O���'���D�V�S�D�U�W�D�W�H��

�U�H�F�H�S�W�R�U�� �D�Q�W�D�J�R�Q�L�V�W�� �H�I�I�H�F�W�V�� �R�Q�� �S�U�H�I�U�R�Q�W�D�O��

�F�R�U�W�L�F�D�O���F�R�Q�Q�H�F�W�L�Y�L�W�\���E�H�W�W�H�U���P�R�G�H�O���H�D�U�O�\���W�K�D�Q��

�F�K�U�R�Q�L�F�� �V�F�K�L�]�R�S�K�U�H�Q�L�D�����%�L�R�O�R�J�L�F�D�O��

�3�V�\�F�K�L�D�W�U�\���� �������������� �������±����������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������M���E�L�R�S�V�\�F�K������������������

����������

�%�H�F�N�H�U���� �$������ �	�� �*�U�H�F�N�V�F�K���� �*���� ����������������

�.�H�W�D�P�L�Q�H���L�Q�G�X�F�H�G�� �F�K�D�Q�J�H�V�� �L�Q�� �U�D�W��

�E�H�K�D�Y�L�R�X�U���� �D�� �S�R�V�V�L�E�O�H�� �D�Q�L�P�D�O�� �P�R�G�H�O�� �R�I��

�V�F�K�L�]�R�S�K�U�H�Q�L�D���� �7�H�V�W�� �R�I�� �S�U�H�G�L�F�W�L�Y�H�� �Y�D�O�L�G�L�W�\����

�3�U�R�J�U�H�V�V���L�Q���1�H�X�U�R���3�V�\�F�K�R�S�K�D�U�P�D�F�R�O�R�J�\���	��

�%�L�R�O�R�J�L�F�D�O�� �3�V�\�F�K�L�D�W�U�\���� �������������� ���������±������������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������M���S�Q�S�E�S����������������������

������

�%�H�F�N�H�U���� �$������ �3�H�W�H�U�V���� �%������ �6�F�K�U�R�H�G�H�U���� �+������

�0�D�Q�Q���� �7������ �+�X�H�W�K�H�U���� �*������ �	�� �*�U�H�F�N�V�F�K���� �*����

���������������� �.�H�W�D�P�L�Q�H���L�Q�G�X�F�H�G�� �F�K�D�Q�J�H�V�� �L�Q�� �U�D�W��

�E�H�K�D�Y�L�R�X�U���� �D�� �S�R�V�V�L�E�O�H�� �D�Q�L�P�D�O�� �P�R�G�H�O�� �R�I��

�V�F�K�L�]�R�S�K�U�H�Q�L�D�����3�U�R�J�U�H�V�V�� �L�Q�� �1�H�X�U�R��

�3�V�\�F�K�R�S�K�D�U�P�D�F�R�O�R�J�\�� �	�� �%�L�R�O�R�J�L�F�D�O��

�3�V�\�F�K�L�D�W�U�\���� �������������� �������±����������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������6����������

����������������������������������

�%�H�Q���$�]�X���� �%������ �$�G�H�U�L�E�L�J�E�H���� �$���� �2������

�2�P�R�J�E�L�\�D�����,�����$�������$�M�D�\�L�����$�����0�������	���,�Z�D�O�H�Z�D�����(����

�2���� ���������������� �0�R�U�L�Q�� �S�U�H�W�U�H�D�W�P�H�Q�W�� �D�W�W�H�Q�X�D�W�H�V��

�V�F�K�L�]�R�S�K�U�H�Q�L�D���O�L�N�H�� �E�H�K�D�Y�L�R�U�V�� �L�Q��

�H�[�S�H�U�L�P�H�Q�W�D�O�� �D�Q�L�P�D�O�� �P�R�G�H�O�V�����'�U�X�J��

�5�H�V�H�D�U�F�K���� �������������� �������±����������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������6����������������������������

�%�H�Q���$�]�X���� �%������ �$�G�H�U�L�E�L�J�E�H���� �$���� �2������

�2�P�R�J�E�L�\�D�����,�����$�������$�M�D�\�L�����$�����0�������2�Z�R�H�\�H�����2������

�2�O�R�Q�R�G�H���� �(���� �7������ �	�� �,�Z�D�O�H�Z�D���� �(���� �2���� ����������������

�3�U�R�E�D�E�O�H�� �P�H�F�K�D�Q�L�V�P�V�� �L�Q�Y�R�O�Y�H�G�� �L�Q�� �W�K�H��

�D�Q�W�L�S�V�\�F�K�R�W�L�F���O�L�N�H�� �D�F�W�L�Y�L�W�\�� �R�I�� �P�R�U�L�Q�� �L�Q�� �P�L�F�H����

�%�L�R�P�H�G�L�F�L�Q�H�� �	�� �3�K�D�U�P�D�F�R�W�K�H�U�D�S�\���� ����������

���������±������������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������M���E�L�R�S�K�D��������������������

��������

�&�H�U�H�W�W�D���� �$���� �3���� �&������ �G�H�� �)�U�H�L�W�D�V���� �&���� �0������

�6�F�K�D�I�I�H�U�����/�����)�������5�H�L�Q�K�H�L�P�H�U�����-�����%�������'�R�W�W�R�����0����

�0������ �	�� �)�D�F�K�L�Q�H�W�W�R���� �5���� ���������������� �*�D�E�D�S�H�Q�W�L�Q��

�S�U�H�Y�H�Q�W�V�� �E�H�K�D�Y�L�R�U�D�O�� �F�K�D�Q�J�H�V�� �R�Q�� �W�K�H��

�D�P�S�K�H�W�D�P�L�Q�H���L�Q�G�X�F�H�G�� �D�Q�L�P�D�O�� �P�R�G�H�O�� �R�I��

�V�F�K�L�]�R�S�K�U�H�Q�L�D�����6�F�K�L�]�R�S�K�U�H�Q�L�D�� �5�H�V�H�D�U�F�K����

������ �����±�������� �������±����������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������-���6�&�+�5�(�6��������������

��������������

�&�H�U�H�W�W�D���� �$���� �3���� �&������ �G�H�� �)�U�H�L�W�D�V���� �&���� �0������

�6�F�K�D�I�I�H�U�����/�����)�������5�H�L�Q�K�H�L�P�H�U�����-�����%�������'�R�W�W�R�����0����

�0������ �G�H�� �0�R�U�D�H�V�� �5�H�L�V���� �(������ �������� �)�D�F�K�L�Q�H�W�W�R���� �5����

���������������� �*�D�E�D�S�H�Q�W�L�Q�� �U�H�G�X�F�H�V�� �K�D�O�R�S�H�U�L�G�R�O��

�L�Q�G�X�F�H�G�� �Y�D�F�X�R�X�V�� �F�K�H�Z�L�Q�J�� �P�R�Y�H�P�H�Q�W�V�� �L�Q��

�P�L�F�H�����3�K�D�U�P�D�F�R�O�R�J�\���� �%�L�R�F�K�H�P�L�V�W�U�\�� �D�Q�G��



��
��
��

�í�ï��
��

�%�H�K�D�Y�L�R�U���� ���������� �����±��������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������M���S�E�E����������������������������

�&�K�D�W�W�H�U�M�H�H���� �0������ �-�D�L�V�Z�D�O���� �0������ �	�� �3�D�O�L�W���� �*����

���������������� �&�R�P�S�D�U�D�W�L�Y�H�� �H�Y�D�O�X�D�W�L�R�Q�� �R�I�� �I�R�U�F�H�G��

�V�Z�L�P�� �W�H�V�W�� �D�Q�G�� �W�D�L�O�� �V�X�V�S�H�Q�V�L�R�Q�� �W�H�V�W�� �D�V��

�P�R�G�H�O�V�� �R�I�� �Q�H�J�D�W�L�Y�H�� �V�\�P�S�W�R�P�� �R�I��

�V�F�K�L�]�R�S�K�U�H�Q�L�D���L�Q���U�R�G�H�Q�W�V�����,�6�5�1���3�V�\�F�K�L�D�W�U�\����

�������� ���� ���±������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J��������������������������������������������

�&�K�D�W�W�H�U�M�H�H�����0�������9�H�U�P�D�����5�������*�D�Q�J�X�O�\�����6������

�	�� �3�D�O�L�W���� �*���� ���������������� �1�H�X�U�R�F�K�H�P�L�F�D�O�� �D�Q�G��

�P�R�O�H�F�X�O�D�U�� �F�K�D�U�D�F�W�H�U�L�]�D�W�L�R�Q�� �R�I�� �N�H�W�D�P�L�Q�H��

�L�Q�G�X�F�H�G�� �H�[�S�H�U�L�P�H�Q�W�D�O�� �S�V�\�F�K�R�V�L�V�� �P�R�G�H�O�� �L�Q��

�P�L�F�H�����1�H�X�U�R�S�K�D�U�P�D�F�R�O�R�J�\���� �������������� ���������±

������������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������M���Q�H�X�U�R�S�K�D�U�P������������

����������������

�&�K�H�Q�J�����:�����-�������&�K�H�Q�����&�����+�������&�K�H�Q�����&�����.������

�+�X�D�Q�J�����0�����&�������3�L�H�W�U�]�D�N�����5�����+�������.�U�\�V�W�D�O�����-�����+������

�	�� �;�X���� �.���� ���������������� �6�L�P�L�O�D�U�� �S�V�\�F�K�R�W�L�F�� �D�Q�G��

�F�R�J�Q�L�W�L�Y�H�� �S�U�R�I�L�O�H�� �E�H�W�Z�H�H�Q�� �N�H�W�D�P�L�Q�H��

�G�H�S�H�Q�G�H�Q�F�H���Z�L�W�K���S�H�U�V�L�V�W�H�Q�W���S�V�\�F�K�R�V�L�V���D�Q�G��

�V�F�K�L�]�R�S�K�U�H�Q�L�D�����6�F�K�L�]�R�S�K�U�H�Q�L�D�� �5�H�V�H�D�U�F�K����

������ ���� �������±����������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������M���V�F�K�U�H�V����������������������

������

�&�K�L�Q�G�R���� �%���� �$������ �$�G�]�X���� �%������ �<�D�K�D�\�D���� �7���� �$������

�	�� �*�D�P�D�Q�L�H�O���� �.���� �6���� ���������������� �.�H�W�D�P�L�Q�H��

�H�Q�K�D�Q�F�H�G���L�P�P�R�E�L�O�L�W�\���L�Q���I�R�U�F�H�G���V�Z�L�P���W�H�V�W�����D��

�S�R�V�V�L�E�O�H�� �D�Q�L�P�D�O�� �P�R�G�H�O�� �I�R�U�� �W�K�H�� �Q�H�J�D�W�L�Y�H��

�V�\�P�S�W�R�P�V�� �R�I�� �V�F�K�L�]�R�S�K�U�H�Q�L�D�����3�U�R�J�U�H�V�V�� �L�Q��

�1�H�X�U�R���3�V�\�F�K�R�S�K�D�U�P�D�F�R�O�R�J�\�� �	�� �%�L�R�O�R�J�L�F�D�O��

�3�V�\�F�K�L�D�W�U�\���� �������������� �������±����������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������M���S�Q�S�E�S����������������������

������

�&�L�F�F�R�F�L�R�S�S�R���� �5������ �	�� �8�E�D�O�G�L���� �0���� ����������������

�1�X�F�O�H�D�U�� �S�H�U�R�[�L�V�R�P�H�� �S�U�R�O�L�I�H�U�D�W�R�U�� �D�F�W�L�Y�D�W�H�G��

�U�H�F�H�S�W�R�U���J�D�P�P�D�����3�3�$�5�������D�V���D���W�K�H�U�D�S�H�X�W�L�F��

�W�D�U�J�H�W�� �W�R�� �W�U�H�D�W�� �Q�H�X�U�R�G�H�J�H�Q�H�U�D�W�L�R�Q�� �D�Q�G��

�G�H�S�H�Q�G�H�Q�F�H�� �H�O�L�F�L�W�H�G�� �E�\�� �G�U�X�J�V�� �R�I�� �D�E�X�V�H����

�1�H�X�U�D�O�� �5�H�J�H�Q�H�U�D�W�L�R�Q�� �5�H�V�H�D�U�F�K���� ��������������

�������±���������� �K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J����������������������������

��������������������������

�'�H�� �)�U�H�L�W�D�V���� �&���� �0������ �%�X�V�D�Q�H�O�O�R���� �$������

�6�F�K�D�I�I�H�U�����/�����)�������3�H�U�R�]�D�����/�����5�������.�U�X�P�����%�����1������

�/�H�D�O���� �&���� �4������ �������� �)�D�F�K�L�Q�H�W�W�R���� �5���� ����������������

�%�H�K�D�Y�L�R�U�D�O�� �D�Q�G�� �Q�H�X�U�R�F�K�H�P�L�F�D�O�� �H�I�I�H�F�W�V��

�L�Q�G�X�F�H�G�� �E�\�� �U�H�V�H�U�S�L�Q�H�� �L�Q�� �P�L�F�H����

�3�V�\�F�K�R�S�K�D�U�P�D�F�R�O�R�J�\���� ���������������� �������±����������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������V������������������������������

������

�G�H�� �)�U�H�L�W�D�V���� �&���� �0������ �.�U�X�P���� �%���� �1������

�&�K�L�D�S�L�Q�R�W�W�R�� �&�H�U�H�W�W�D���� �$���� �3������ �6�F�K�D�I�I�H�U���� �/���� �)������

�G�H�� �0�R�U�D�H�V�� �5�H�L�V���� �(������ �6�F�K�Z�H�U�]���� �-���� �3������ ��������

�)�D�F�K�L�Q�H�W�W�R�����5���������������������6�L�O�\�P�D�U�L�Q���U�H�F�R�Y�H�U�V������

�K�\�G�U�R�[�\�G�R�S�D�P�L�Q�H���L�Q�G�X�F�H�G���P�R�W�R�U���G�H�I�L�F�L�W�V���L�Q��

�P�L�F�H�����)�R�R�G���D�Q�G���&�K�H�P�L�F�D�O���7�R�[�L�F�R�O�R�J�\��������������

�������±����������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������M���I�F�W����������������������������

�'�H���*�X�J�O�L�H�O�P�R�����*�������0�H�O�L�V�����0�������'�H���/�X�F�D�����0����

�$�������.�D�O�O�X�S�L�����0�������/�L�����+�����:�������1�L�V�Z�H�Q�G�H�U�����.��������������

�&�L�F�F�R�F�L�R�S�S�R���� �5���� ���������������� �3�3�$�5���� �D�F�W�L�Y�D�W�L�R�Q��

�D�W�W�H�Q�X�D�W�H�V�� �R�S�L�R�L�G�� �F�R�Q�V�X�P�S�W�L�R�Q�� �D�Q�G��

�P�R�G�X�O�D�W�H�V�� �P�H�V�R�O�L�P�E�L�F�� �G�R�S�D�P�L�Q�H��

�W�U�D�Q�V�P�L�V�V�L�R�Q�����1�H�X�U�R�S�V�\�F�K�R�S�K�D�U�P�D�F�R�O�R�J�\����

���� ���������� �������±����������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������Q�S�S����������������������

�'�H�Q�Q�L�Q�J�H�U�����-�����.�������6�P�L�W�K�����%�����0�������	���.�L�U�E�\����

�(�����'�������������������� �1�R�Y�H�O���R�E�M�H�F�W���U�H�F�R�J�Q�L�W�L�R�Q���D�Q�G��

�R�E�M�H�F�W���O�R�F�D�W�L�R�Q���E�H�K�D�Y�L�R�U�D�O���W�H�V�W�L�Q�J���L�Q���P�L�F�H���R�Q��



��
��
��

�í�ð��
��

�D�� �E�X�G�J�H�W�����-�R�X�U�Q�D�O�� �R�I�� �9�L�V�X�D�O�L�]�H�G��

�(�[�S�H�U�L�P�H�Q�W�V���� �������������� �H��������������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J��������������������������������

�(�L�V�V�D���$�K�P�H�G�����$�����$�������$�O���5�D�V�K�H�H�G�����1�����0������

�	�� �$�O���5�D�V�K�H�H�G���� �1���� �0���� ����������������

�$�Q�W�L�G�H�S�U�H�V�V�D�Q�W���O�L�N�H���H�I�I�H�F�W�V���R�I���U�R�V�L�J�O�L�W�D�]�R�Q�H����

�D�� �3�3�$�5���� �D�J�R�Q�L�V�W���� �L�Q�� �W�K�H�� �U�D�W�� �I�R�U�F�H�G�� �V�Z�L�P��

�D�Q�G�� �P�R�X�V�H�� �W�D�L�O�� �V�X�V�S�H�Q�V�L�R�Q�� �W�H�V�W�V����

�%�H�K�D�Y�L�R�X�U�D�O�� �3�K�D�U�P�D�F�R�O�R�J�\���� �������������� �������±

����������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������)�%�3�����%�������(����������

���%���%�)����

�)�L�J�X�H�L�U�D���� �)���� �+������ �/�H�D�O���� �&���� �4������ �G�H�� �0�R�U�D�H�V��

�5�H�L�V�����(�������5�|�S�N�H�����-�������:�D�J�Q�H�U�����&�������G�D���5�R�F�K�D����

�-�����%�����7�������	���)�D�F�K�L�Q�H�W�W�R�����5���������������������(�I�I�H�F�W�V���R�I��

�G�L�S�K�H�Q�\�O�� �G�L�V�H�O�H�Q�L�G�H�� �R�Q�� �E�H�K�D�Y�L�R�U�D�O�� �D�Q�G��

�E�L�R�F�K�H�P�L�F�D�O�� �F�K�D�Q�J�H�V�� �L�Q�G�X�F�H�G�� �E�\��

�D�P�S�K�H�W�D�P�L�Q�H�� �L�Q�� �P�L�F�H�����-�R�X�U�Q�D�O�� �R�I�� �1�H�X�U�D�O��

�7�U�D�Q�V�P�L�V�V�L�R�Q���� ���������������� �������±����������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������6������������������������������

������

�)�L�Q�E�H�U�J�����-�����3�����0�������	���5�D�E�H�\�����-�����0��������������������

�,�Q�K�L�E�L�W�R�U�V�� �R�I�� �0�$�2���$�� �D�Q�G�� �0�$�2���%�� �L�Q��

�S�V�\�F�K�L�D�W�U�\�� �D�Q�G�� �Q�H�X�U�R�O�R�J�\�����)�U�R�Q�W�L�H�U�V�� �L�Q��

�3�K�D�U�P�D�F�R�O�R�J�\���� ������ ���±��������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������I�S�K�D�U��������������������������

�*�H�O�G�H�Q�K�X�\�V���� �:���� �-������ �'�D�U�Y�H�V�K���� �$���� �6������

�)�X�Q�N�����0�����2�������9�D�Q���G�H�U���6�F�K�\�I�����&�����-�������	���&�D�U�U�R�O�O����

�5���� �7���� ���������������� �,�G�H�Q�W�L�I�L�F�D�W�L�R�Q�� �R�I�� �Q�R�Y�H�O��

�P�R�Q�R�D�P�L�Q�H�� �R�[�L�G�D�V�H�� �%�� �L�Q�K�L�E�L�W�R�U�V�� �E�\��

�V�W�U�X�F�W�X�U�H���E�D�V�H�G�� �Y�L�U�W�X�D�O�� �V�F�U�H�H�Q�L�Q�J����

�%�L�R�R�U�J�D�Q�L�F�� �	�� �0�H�G�L�F�L�Q�D�O�� �&�K�H�P�L�V�W�U�\�� �/�H�W�W�H�U�V����

���� ������������ ���������±������������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������M���E�P�F�O����������������������������

�+�D�U�R�R�Q�����(�������5�D�L�V�R�Q�����&�����/�������	���0�L�O�O�H�U�����$�����+����

���������������� �3�V�\�F�K�R�Q�H�X�U�R�L�P�P�X�Q�R�O�R�J�\�� �P�H�H�W�V��

�Q�H�X�U�R�S�V�\�F�K�R�S�K�D�U�P�D�F�R�O�R�J�\���� �W�U�D�Q�V�O�D�W�L�R�Q�D�O��

�L�P�S�O�L�F�D�W�L�R�Q�V�� �R�I�� �W�K�H�� �L�P�S�D�F�W�� �R�I�� �L�Q�I�O�D�P�P�D�W�L�R�Q��

�R�Q�� �E�H�K�D�Y�L�R�U�����1�H�X�U�R�S�V�\�F�K�R�S�K�D�U�P�D�F�R�O�R�J�\����

���� ���������� ����������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������1�3�3����������������������

�+�H�P�S�H�O���� �%������ �&�U�L�V�V�P�D�Q���� �0������ �3�D�U�L���� �6������

�.�O�H�L�Q���� �%������ �%�L���� �*���� �+������ �$�O�W�R�Q���� �+������ �������� �;�L���� �=���� �;����

�����������������3�3�$�5�.���D�Q�G���3�3�$�5�����D�U�H���H�[�S�U�H�V�V�H�G��

�L�Q�� �P�L�G�E�U�D�L�Q�� �G�R�S�D�P�L�Q�H�� �Q�H�X�U�R�Q�V�� �D�Q�G��

�P�R�G�X�O�D�W�H�� �G�R�S�D�P�L�Q�H���� �D�Q�G�� �F�D�Q�Q�D�E�L�Q�R�L�G��

�P�H�G�L�D�W�H�G�� �E�H�K�D�Y�L�R�U�� �L�Q�� �P�L�F�H�����0�R�O�H�F�X�O�D�U��

�3�V�\�F�K�L�D�W�U�\���� ���������������� ���������±������������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������V��������������������������������

������

�+�H�Q�H�N�D�����0�����7�������	���/�D�Q�G�U�H�W�K�����*�����(��������������������

�3�3�$�5�V�� �L�Q�� �W�K�H�� �E�U�D�L�Q�����%�L�R�F�K�L�P�L�F�D�� �H�W��

�%�L�R�S�K�\�V�L�F�D�� �$�F�W�D�� ���� �0�R�O�H�F�X�O�D�U�� �D�Q�G�� �&�H�O�O��

�%�L�R�O�R�J�\�� �R�I�� �/�L�S�L�G�V���� ������������������ ���������±������������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������-���%�%�$�/�,�3������������������

����������

�+�X�Q�W�H�U���� �5���� �/������ �	�� �%�L�Q�J���� �*���� ����������������

�$�J�R�Q�L�V�P�� �R�I�� �S�H�U�R�[�L�V�R�P�H�� �S�U�R�O�L�I�H�U�D�W�R�U��

�U�H�F�H�S�W�R�U���J�D�P�P�D�� �P�D�\�� �K�D�Y�H�� �W�K�H�U�D�S�H�X�W�L�F��

�S�R�W�H�Q�W�L�D�O�� �I�R�U�� �Q�H�X�U�R�L�Q�I�O�D�P�P�D�W�L�R�Q�� �D�Q�G��

�3�D�U�N�L�Q�V�R�Q�V�� �G�L�V�H�D�V�H�����&�X�U�U�H�Q�W��

�1�H�X�U�R�S�K�D�U�P�D�F�R�O�R�J�\���� ������������ �����±��������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J������������������������������������������������

����������

�,�T�E�D�O���� �6���� �=������ �	�� �0�D�W�K�H�Z���� �6���� �-���� ����������������

�.�H�W�D�P�L�Q�H�� �I�R�U�� �G�H�S�U�H�V�V�L�R�Q�� �F�O�L�Q�L�F�D�O�� �L�V�V�X�H�V����

�$�G�Y�D�Q�F�H�V�� �L�Q�� �3�K�D�U�P�D�F�R�O�R�J�\���� �������� �������±����������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������%�6���$�3�+�$������������������

����������



��
��
��

�í�ñ��
��

�-�H�Q�W�V�F�K���� �-���� ���������������� �7�K�H��

�Q�H�X�U�R�S�V�\�F�K�R�S�K�D�U�P�D�F�R�O�R�J�\�� �R�I��

�S�K�H�Q�F�\�F�O�L�G�L�Q�H�� �I�U�R�P�� �1�0�'�$�� �U�H�F�H�S�W�R�U��

�K�\�S�R�I�X�Q�F�W�L�R�Q���W�R���W�K�H���G�R�S�D�P�L�Q�H���K�\�S�R�W�K�H�V�L�V���R�I��

�V�F�K�L�]�R�S�K�U�H�Q�L�D����

�1�H�X�U�R�S�V�\�F�K�R�S�K�D�U�P�D�F�R�O�R�J�\���� �������������� �������±

���������� �K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������6����������

�������;��������������������������

�-�R�Q�H�V���� �&������ �:�D�W�V�R�Q���� �'������ �	�� �)�R�Q�H���� �.����

���������������� �$�Q�L�P�D�O�� �P�R�G�H�O�V�� �R�I�� �V�F�K�L�]�R�S�K�U�H�Q�L�D����

�%�U�L�W�L�V�K�� �-�R�X�U�Q�D�O�� �R�I�� �3�K�D�U�P�D�F�R�O�R�J�\���� ����������������

���������±������������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������-������������

���������������������������������;����

�-�X�O�L�D�Q�L�����3�����=�������5�R�G�U�L�J�X�H�V�����7�������%�U�H�V�V�D�Q�����*����

�1������ �&�D�P�S�R�Q�R�J�D�U�D���� �&������ �2�O�L�Y�H�L�U�D���� �6���� �0������

�%�U�X�F�N�H�U���� �1������ �	�� �)�D�F�K�L�Q�H�W�W�R���� �5���� ����������������

�(�I�I�H�F�W�V�� �R�I�� �D�V�V�R�F�L�D�W�L�R�Q�� �E�H�W�Z�H�H�Q�� �U�H�V�Y�H�U�D�W�U�R�O��

�D�Q�G�� �N�H�W�D�P�L�Q�H�� �R�Q�� �E�H�K�D�Y�L�R�U�D�O�� �D�Q�G��

�E�L�R�F�K�H�P�L�F�D�O�� �D�Q�D�O�\�V�L�V�� �L�Q�� �P�L�F�H�����-�R�X�U�Q�D�O�� �R�I��

�1�H�X�U�D�O�� �7�U�D�Q�V�P�L�V�V�L�R�Q���� ���������������� �������±����������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������6��������������������

�������������=����

�.�D�S�D�G�L�D�����5���������������������0�H�F�K�D�Q�L�V�P�V���R�I���D�Q�W�L��

�L�Q�I�O�D�P�P�D�W�R�U�\�� �D�Q�G�� �Q�H�X�U�R�S�U�R�W�H�F�W�L�Y�H�� �D�F�W�L�R�Q�V��

�R�I�� �3�3�$�5���J�D�P�P�D�� �D�J�R�Q�L�V�W�V�����)�U�R�Q�W�L�H�U�V�� �L�Q��

�%�L�R�V�F�L�H�Q�F�H���� �������������� ������������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J������������������������������

�.�L�U�V�W�H�Q�����7���� �%������ �&�D�V�D�U�L�Q�����5���� �&������ �%�H�U�Q�D�U�G�L����

�0�����0�������	���)�H�O�L�F�L�R�����/�����)���������������������3�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�H��

�D�E�R�O�L�V�K�H�V���D�X�W�L�V�W�L�F���O�L�N�H���E�H�K�D�Y�L�R�U�V���Y�L�D���W�K�H���,�/��

���� �S�D�W�K�Z�D�\�����3�/�R�6�� �2�Q�H���� �������������� �H������������������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������M�R�X�U�Q�D�O���S�R�Q�H������������

��������

�.�U�X�P���� �%���� �1������ �0�R�O�]�� �G�H�� �)�U�H�L�W�D�V���� �&������

�&�K�L�D�S�L�Q�R�W�W�R���&�H�U�H�W�W�D�����$�����3�������%�D�U�E�R�V�D�����&�����3������

�G�H�� �0�R�U�D�H�V�� �5�H�L�V���� �(������ �6�F�X�V�V�H�O���� �5������ ��������

�)�D�F�K�L�Q�H�W�W�R�����5���������������������.�D�Y�D���G�H�F�U�H�D�V�H�V���W�K�H��

�V�W�H�U�H�R�W�\�S�H�G�� �E�H�K�D�Y�L�R�U�� �L�Q�G�X�F�H�G�� �E�\��

�D�P�S�K�H�W�D�P�L�Q�H�� �L�Q�� �P�L�F�H�����-�R�X�U�Q�D�O�� �R�I��

�(�W�K�Q�R�S�K�D�U�P�D�F�R�O�R�J�\���� ���������� ����������������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������-���-�(�3��������������������������

�.�U�\�V�W�D�O���� �-���� �+���� ���������������� �6�X�E�D�Q�H�V�W�K�H�W�L�F��

�H�I�I�H�F�W�V�� �R�I�� �W�K�H�� �Q�R�Q�F�R�P�S�H�W�L�W�L�Y�H�� �1�0�'�$��

�D�Q�W�D�J�R�Q�L�V�W�����N�H�W�D�P�L�Q�H�����L�Q���K�X�P�D�Q�V�����$�U�F�K�L�Y�H�V��

�R�I�� �*�H�Q�H�U�D�O�� �3�V�\�F�K�L�D�W�U�\���� �������������� ����������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������D�U�F�K�S�V�\�F������������������

��������������������������

�/�D�K�W�L���� �$���� �&������ �:�H�L�O�H�U���� �0���� �$������ �0�L�F�K�D�H�O�L�G�L�V����

�7�������3�D�U�Z�D�Q�L�����$�������	���7�D�P�P�L�Q�J�D�����&�����$��������������������

�(�I�I�H�F�W�V�� �R�I�� �N�H�W�D�P�L�Q�H�� �L�Q�� �Q�R�U�P�D�O�� �D�Q�G��

�V�F�K�L�]�R�S�K�U�H�Q�L�F�� �Y�R�O�X�Q�W�H�H�U�V����

�1�H�X�U�R�S�V�\�F�K�R�S�K�D�U�P�D�F�R�O�R�J�\���� �������������� �������±

���������� �K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������6����������

�������;��������������������������

�/�H�H���� �*������ �	�� �=�K�R�X���� �<���� ���������������� �1�0�'�$�5��

�K�\�S�R�I�X�Q�F�W�L�R�Q�� �D�Q�L�P�D�O�� �P�R�G�H�O�V�� �R�I��

�V�F�K�L�]�R�S�K�U�H�Q�L�D�����)�U�R�Q�W�L�H�U�V�� �L�Q�� �0�R�O�H�F�X�O�D�U��

�1�H�X�U�R�V�F�L�H�Q�F�H���� �������� ����������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������I�Q�P�R�O��������������������������

�/�L�Q���� �+���� �&������ �&�K�X�Q�J���� �&���� �+������ �&�K�H�Q���� �/���� �&������

�:�D�Q�J�����-�����<�������&�K�H�Q�����&�����&�������+�X�D�Q�J�����.�����<��������������

�/�L�Q���� �+���� �$���� ���������������� �3�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�H�� �X�V�H��

�L�Q�F�U�H�D�V�H�V�� �U�L�V�N�� �R�I�� �$�O�]�K�H�L�P�H�U�¶�V�� �G�L�V�H�D�V�H�� �L�Q��

�S�D�W�L�H�Q�W�V�� �Z�L�W�K�� �W�\�S�H�� ���� �G�L�D�E�H�W�H�V�� �U�H�F�H�L�Y�L�Q�J��

�L�Q�V�X�O�L�Q�����6�F�L�H�Q�W�L�I�L�F�� �5�H�S�R�U�W�V���� �������������� ���±������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������V��������������������������������

������



��
��
��

�í�ò��
��

�/�R�G�J�H���� �'������ �	�� �0�H�U�F�L�H�U���� �0���� �6���� ����������������

�.�H�W�D�P�L�Q�H���D�Q�G���S�K�H�Q�F�\�F�O�L�G�L�Q�H�����W�K�H���J�R�R�G�����W�K�H��

�E�D�G���D�Q�G���W�K�H���X�Q�H�[�S�H�F�W�H�G�����%�U�L�W�L�V�K���-�R�X�U�Q�D�O���R�I��

�3�K�D�U�P�D�F�R�O�R�J�\���� ������������������ ���������±������������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������%�3�+����������������

�/�R�Z�U�\�����2�����+�������5�R�V�H�E�U�R�X�J�K�����1�����-�������)�D�U�U�����$����

�/������ �	�� �5�D�Q�G�D�O�O���� �5���� �-���� ���������������� �3�U�R�W�H�L�Q��

�P�H�D�V�X�U�H�P�H�Q�W���Z�L�W�K���W�K�H���I�R�O�L�Q���S�K�H�Q�R�O���U�H�D�J�H�Q�W����

�-�R�X�U�Q�D�O�� �R�I�� �%�L�R�O�R�J�L�F�D�O�� �&�K�H�P�L�V�W�U�\���� ����������������

�������±���������� �K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������6����������

����������������������������������

���X�S�W�i�N���� �0������ �)�L�ã�D�U���� �=������ �	�� �+�U�R�X�G�R�Y�i���� �-����

���������������� �$�J�R�P�H�O�D�W�L�Q�H���� �N�H�W�D�P�L�Q�H�� �D�Q�G��

�Y�R�U�W�L�R�[�H�W�L�Q�H�� �D�W�W�H�Q�X�D�W�H�� �H�Q�H�U�J�\�� �F�H�O�O��

�P�H�W�D�E�R�O�L�V�P�²�L�Q�� �Y�L�W�U�R�� �V�W�X�G�\�����,�Q�W�H�U�Q�D�W�L�R�Q�D�O��

�-�R�X�U�Q�D�O�� �R�I�� �0�R�O�H�F�X�O�D�U�� �6�F�L�H�Q�F�H�V���� ����������������

��������������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������L�M�P�V����������������������

�0�D�F�K�D�G�R�����0�����6�������5�R�V�D�����5�����0�������'�D�Q�W�D�V�����$����

�6�������5�H�R�O�R�Q�����*�����.�������$�S�S�H�O�W�����+�����5�������%�U�D�J�D�����$����

�/������ �������� �5�R�H�V�O�H�U���� �5���� ���������������� �$�Q�� �R�U�J�D�Q�L�F��

�V�H�O�H�Q�L�X�P�� �F�R�P�S�R�X�Q�G�� �D�W�W�H�Q�X�D�W�H�V��

�D�S�R�P�R�U�S�K�L�Q�H���L�Q�G�X�F�H�G�� �V�W�H�U�H�R�W�\�S�\�� �L�Q�� �P�L�F�H����

�1�H�X�U�R�V�F�L�H�Q�F�H�� �/�H�W�W�H�U�V���� ���������������� �������±����������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������M���Q�H�X�O�H�W����������������������

������

�0�D�F�N�D�\���� �&���� �(���� ���������������� �7�U�L�F�K�R�W�L�O�O�R�P�D�Q�L�D����

�D�� �S�H�U�V�S�H�F�W�L�Y�H�� �V�\�Q�W�K�H�V�L�V�H�G�� �I�U�R�P��

�Q�H�X�U�R�V�F�L�H�Q�F�H�� �D�Q�G�� �O�L�Y�H�G�� �H�[�S�H�U�L�H�Q�F�H�����%�0�-��

�0�H�Q�W�D�O�� �+�H�D�O�W�K���� �������������� �H����������������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������E�P�M�P�H�Q�W������������

����������������

�0�D�U�T�X�H�V���� �7���� �5������ �$�V�K�R�N���� �$���� �+������

�$�Q�J�H�O�H�V�F�X���� �,������ �%�R�U�J�D�Q���� �)������ �0�\�H�U�V���� �-������

�/�L�Q�J�I�R�U�G���+�X�J�K�H�V���� �$������ �������� �+�R�Z�H�V���� �2���� �'����

���������������� �*�$�%�$���$�� �U�H�F�H�S�W�R�U�� �G�L�I�I�H�U�H�Q�F�H�V�� �L�Q��

�V�F�K�L�]�R�S�K�U�H�Q�L�D���� �D�� �S�R�V�L�W�U�R�Q�� �H�P�L�V�V�L�R�Q��

�W�R�P�R�J�U�D�S�K�\���V�W�X�G�\���X�V�L�Q�J���>�����&�@���5�R������������������

�0�R�O�H�F�X�O�D�U�� �3�V�\�F�K�L�D�W�U�\���� �������������� ���������±������������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������V������������������������������

�\����

�0�F�&�X�W�F�K�H�R�Q���� �5���� �$������ �.�H�H�I�H���� �5���� �6���� �(������ �	��

�0�F�*�X�L�U�H���� �3���� �.���� ���������������� �&�R�J�Q�L�W�L�Y�H��

�L�P�S�D�L�U�P�H�Q�W�� �L�Q�� �V�F�K�L�]�R�S�K�U�H�Q�L�D���� �D�H�W�L�R�O�R�J�\����

�S�D�W�K�R�S�K�\�V�L�R�O�R�J�\�����D�Q�G���W�U�H�D�W�P�H�Q�W�����0�R�O�H�F�X�O�D�U��

�3�V�\�F�K�L�D�W�U�\����

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������6��������������������

������������������

�0�H�Q�G�H�O�V�R�Q���� �7������ �	�� �(�D�W�R�Q�����:�����:���� ����������������

�5�H�F�H�Q�W�� �D�G�Y�D�Q�F�H�V�� �L�Q�� �W�K�H�� �S�U�H�Y�H�Q�W�L�R�Q�� �R�I��

�P�H�Q�W�D�O�� �G�L�V�R�U�G�H�U�V�����6�R�F�L�D�O�� �3�V�\�F�K�L�D�W�U�\�� �D�Q�G��

�3�V�\�F�K�L�D�W�U�L�F�� �(�S�L�G�H�P�L�R�O�R�J�\���� �������������� �������±����������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������V������������������������������

������

�0�R�J�K�D�G�G�D�P���� �$���� �+������ �3�D�U�K�L�]�J�D�U���� �0������

�-�H�O�R�G�D�U���� �6���� �.������ �(�V�O�D�P�L���� �$������ �	�� �6�D�\�U�D�I�L���� �5����

���������������� �1�D�Q�R���K�H�V�S�H�U�H�W�L�Q�� �D�W�W�H�Q�X�D�W�H�V��

�N�H�W�D�P�L�Q�H���L�Q�G�X�F�H�G�� �V�F�K�L�]�R�S�K�U�H�Q�L�D���O�L�N�H��

�V�\�P�S�W�R�P�V�� �L�Q�� �P�L�F�H���� �S�D�U�W�L�F�L�S�D�W�L�R�Q�� �R�I��

�D�Q�W�L�R�[�L�G�D�Q�W�� �S�D�U�D�P�H�W�H�U�V����

�3�V�\�F�K�R�S�K�D�U�P�D�F�R�O�R�J�\�������������������� ���������±������������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������6��������������������

������������������

�0�R�J�K�D�G�G�D�P���� �%������ �	�� �-�D�Y�L�W�W���� �'���� ����������������

�)�U�R�P���U�H�Y�R�O�X�W�L�R�Q���W�R���H�Y�R�O�X�W�L�R�Q�����W�K�H���J�O�X�W�D�P�D�W�H��

�K�\�S�R�W�K�H�V�L�V�� �R�I�� �V�F�K�L�]�R�S�K�U�H�Q�L�D�� �D�Q�G�� �L�W�V��

�L�P�S�O�L�F�D�W�L�R�Q�� �I�R�U�� �W�U�H�D�W�P�H�Q�W����

�1�H�X�U�R�S�V�\�F�K�R�S�K�D�U�P�D�F�R�O�R�J�\���� �������������� ���±��������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������Q�S�S����������������������



��
��
��

�í�ó��
��

�0�R�U�H�Q�R�����6�������)�D�U�L�R�O�L���Y�H�F�F�K�L�R�O�L�����6�������	���&�H�U�•����

�0���� �3���� ���������������� �,�P�P�X�Q�R�O�R�F�D�O�L�]�D�W�L�R�Q�� �R�I��

�S�H�U�R�[�L�V�R�P�H���S�U�R�O�L�I�H�U�D�W�R�U���D�F�W�L�Y�D�W�H�G���U�H�F�H�S�W�R�U�V��

�D�Q�G�� �U�H�W�L�Q�R�L�G�� �[�� �U�H�F�H�S�W�R�U�V�� �L�Q�� �W�K�H�� �D�G�X�O�W�� �U�D�W��

�&�1�6�����1�H�X�U�R�V�F�L�H�Q�F�H���� ���������������� �������±����������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������-���1�(�8�5�2�6�&�,�(�1�&

�(����������������������������

�0�R�U�J�D�Q���� �&���� �-���� �$������ �'�R�G�G�V���� �&���� �0������ �)�X�U�E�\����

�+�������3�H�S�S�H�U�����)�������)�D�P�����-�������)�U�H�H�P�D�Q�����7�����3��������������

�6�W�R�Q�H���� �-���� �0���� ���������������� �/�R�Q�J���W�H�U�P�� �K�H�D�Y�\��

�N�H�W�D�P�L�Q�H�� �X�V�H�� �L�V�� �D�V�V�R�F�L�D�W�H�G�� �Z�L�W�K�� �V�S�D�W�L�D�O��

�P�H�P�R�U�\�� �L�P�S�D�L�U�P�H�Q�W�� �D�Q�G�� �D�O�W�H�U�H�G��

�K�L�S�S�R�F�D�P�S�D�O�� �D�F�W�L�Y�D�W�L�R�Q�����)�U�R�Q�W�L�H�U�V�� �L�Q��

�3�V�\�F�K�L�D�W�U�\���� ������ ����������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������I�S�V�\�W��������������������������

�0�•�O�O�H�U���� �1���� ���������������� �,�Q�I�O�D�P�P�D�W�L�R�Q�� �L�Q��

�V�F�K�L�]�R�S�K�U�H�Q�L�D���� �S�D�W�K�R�J�H�Q�H�W�L�F�� �D�V�S�H�F�W�V�� �D�Q�G��

�W�K�H�U�D�S�H�X�W�L�F�� �F�R�Q�V�L�G�H�U�D�W�L�R�Q�V�����6�F�K�L�]�R�S�K�U�H�Q�L�D��

�%�X�O�O�H�W�L�Q���� �������������� �������±����������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������6�&�+�%�8�/���6�%�<����������

�1�D�M�M�D�U���� �6������ �3�H�D�U�O�P�D�Q���� �'���� �0������ �$�O�S�H�U���� �.������

�1�D�M�M�D�U���� �$������ �	�� �'�H�Y�L�Q�V�N�\���� �2���� ����������������

�1�H�X�U�R�L�Q�I�O�D�P�P�D�W�L�R�Q�� �D�Q�G�� �S�V�\�F�K�L�D�W�U�L�F�� �L�O�O�Q�H�V�V����

�-�R�X�U�Q�D�O�� �R�I�� �1�H�X�U�R�L�Q�I�O�D�P�P�D�W�L�R�Q���� �������������� ��������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J����������������������������������������������������

�1�L�F�R�O�D�N�D�N�L�V���� �1������ �$�E�R�X�O�N�D�V�V�L�P���� �7������

�2�Q�J�D�O�L���� �%������ �/�H�F�U�X�[���� �&������ �)�H�U�Q�D�Q�G�H�V���� �3������

�5�R�V�D���1�H�W�R���� �3������ �������� �+�D�P�H�O���� �(���� ����������������

�&�R�P�S�O�H�W�H�� �U�H�V�F�X�H�� �R�I�� �F�H�U�H�E�U�R�Y�D�V�F�X�O�D�U��

�I�X�Q�F�W�L�R�Q�� �L�Q�� �D�J�H�G�� �$�O�]�K�H�L�P�H�U�¶�V�� �G�L�V�H�D�V�H��

�W�U�D�Q�V�J�H�Q�L�F�� �P�L�F�H�� �E�\�� �D�Q�W�L�R�[�L�G�D�Q�W�V�� �D�Q�G��

�S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�H���� �D�� �S�H�U�R�[�L�V�R�P�H�� �S�U�R�O�L�I�H�U�D�W�R�U��

�D�F�W�L�Y�D�W�H�G�� �U�H�F�H�S�W�R�U�� ���� �D�J�R�Q�L�V�W�����-�R�X�U�Q�D�O�� �R�I��

�1�H�X�U�R�V�F�L�H�Q�F�H���� ���������������� ���������±������������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������-�1�(�8�5�2�6�&�,������������

������������������

�1�R�G�D�����<�������<�D�P�D�G�D�����.�������)�X�U�X�N�D�Z�D�����+�������	��

�1�D�E�H�V�K�L�P�D���� �7���� ���������������� �(�Q�K�D�Q�F�H�P�H�Q�W�� �R�I��

�L�P�P�R�E�L�O�L�W�\�� �L�Q�� �D�� �I�R�U�F�H�G�� �V�Z�L�P�P�L�Q�J�� �W�H�V�W�� �E�\��

�V�X�E�D�F�X�W�H�� �R�U�� �U�H�S�H�D�W�H�G�� �W�U�H�D�W�P�H�Q�W�� �Z�L�W�K��

�S�K�H�Q�F�\�F�O�L�G�L�Q�H���� �D�� �Q�H�Z�� �P�R�G�H�O�� �R�I��

�V�F�K�L�]�R�S�K�U�H�Q�L�D�����%�U�L�W�L�V�K�� �-�R�X�U�Q�D�O�� �R�I��

�3�K�D�U�P�D�F�R�O�R�J�\���� ���������������� ���������±������������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������-������������

���������������������7�%�������������;����

�2�H�U�W�H�O���� �:������ �	�� �6�F�K�X�O�]���� �-���� �%���� ����������������

�&�X�U�U�H�Q�W�� �D�Q�G�� �H�[�S�H�U�L�P�H�Q�W�D�O�� �W�U�H�D�W�P�H�Q�W�V�� �R�I��

�3�D�U�N�L�Q�V�R�Q�� �G�L�V�H�D�V�H���� �D�� �J�X�L�G�H�� �I�R�U��

�Q�H�X�U�R�V�F�L�H�Q�W�L�V�W�V�����-�R�X�U�Q�D�O���R�I���1�H�X�U�R�F�K�H�P�L�V�W�U�\����

������ ���6�X�S�S�O�� �������� �������±����������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������-�1�&����������������

�2�Z�H�Q�����0�����-�������6�D�Z�D�����$�������	���0�R�U�W�H�Q�V�H�Q�����3����

�%���� ���������������� �6�F�K�L�]�R�S�K�U�H�Q�L�D�����7�K�H�� �/�D�Q�F�H�W����

������ ������������������ �����±��������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������6����������

����������������������������������

�3�H�G�H�U�V�H�Q�����&�����%�������0�R�U�V�����2�������%�H�U�W�H�O�V�H�Q�����$������

�/�L�Q�G�X�P���:�D�O�W�R�I�W�����%�������$�J�H�U�E�R�����(�������0�F�*�U�D�W�K�����-����

�-������ �������� �(�D�W�R�Q���� �:���� ���������������� �$�� �F�R�P�S�U�H�K�H�Q�V�L�Y�H��

�Q�D�W�L�R�Q�Z�L�G�H���V�W�X�G�\���R�I���W�K�H���L�Q�F�L�G�H�Q�F�H���U�D�W�H���D�Q�G��

�O�L�I�H�W�L�P�H�� �U�L�V�N�� �I�R�U�� �W�U�H�D�W�H�G�� �P�H�Q�W�D�O�� �G�L�V�R�U�G�H�U�V����

�-�$�0�$�� �3�V�\�F�K�L�D�W�U�\���� �������������� �������±����������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������-�$�0�$�3�6�<�&�+�,�$�7�5

�<��������������������

�4�X�L�Q�Q���� �/���� �3������ �&�U�R�R�N���� �%������ �+�R�Z�V���� �0���� �(������

�9�L�G�J�H�R�Q���+�D�U�W�����0�������&�K�D�S�P�D�Q�����+�������8�S�W�R�Q�����1������

�	�� �9�L�U�O�H�\���� �'���� �-���������������������7�K�H���3�3�$�5�����D�J�R�Q�L�V�W��

�S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�H���L�V���H�I�I�H�F�W�L�Y�H���L�Q���W�K�H���0�3�7�3���P�R�X�V�H��

�P�R�G�H�O�� �R�I�� �3�D�U�N�L�Q�V�R�Q�¶�V�� �G�L�V�H�D�V�H�� �W�K�U�R�X�J�K��



��
��
��

�í�ô��
��

�L�Q�K�L�E�L�W�L�R�Q�� �R�I�� �P�R�Q�R�D�P�L�Q�H���R�[�L�G�D�V�H�� �%�����%�U�L�W�L�V�K��

�-�R�X�U�Q�D�O���R�I���3�K�D�U�P�D�F�R�O�R�J�\���������������������������±����������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������%�-�3��������������������

�5�D�R�����9�����6�������&�D�U�Y�D�O�K�R�����$�����&�������7�U�H�Y�L�V�D�Q�����0����

�7���� �6������ �$�Q�G�U�D�G�H���� �*���� �0������ �1�R�E�U�H���� �+���� �9������

�0�R�U�D�H�V���� �0���� �2������ �������� �6�D�Q�W�R�V���� �)���� �$���� ����������������

�0�D�Q�J�L�I�H�U�L�Q�� �D�P�H�O�L�R�U�D�W�H�V�� �����K�\�G�U�R�[�\��

�G�R�S�D�P�L�Q�H�L�Q�G�X�F�H�G�� �F�\�W�R�W�R�[�L�F�L�W�\�� �D�Q�G��

�R�[�L�G�D�W�L�Y�H�� �V�W�U�H�V�V�� �L�Q�� �N�H�W�D�P�L�Q�H�� �P�R�G�H�O�� �R�I��

�V�F�K�L�]�R�S�K�U�H�Q�L�D�����3�K�D�U�P�D�F�R�O�R�J�L�F�D�O�� �5�H�S�R�U�W�V����

���� ���������� �������±����������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������6����������

����������������������������������

�5�H�L�Q���� �%������ �0�D���� �.������ �	�� �<�D�Q���� �=���� ���������������� �$��

�V�W�D�Q�G�D�U�G�L�]�H�G���V�R�F�L�D�O���S�U�H�I�H�U�H�Q�F�H���S�U�R�W�R�F�R�O���I�R�U��

�P�H�D�V�X�U�L�Q�J���V�R�F�L�D�O���G�H�I�L�F�L�W�V���L�Q���P�R�X�V�H���P�R�G�H�O�V��

�R�I���D�X�W�L�V�P�����1�D�W�X�U�H���3�U�R�W�R�F�R�O�V�����������������������������±

������������ �K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������V��������������������

����������������

�5�H�L�Q�K�H�L�P�H�U���� �-���� �%������ �%�U�H�V�V�D�Q���� �*���� �1������ �G�H��

�)�U�H�L�W�D�V���� �&���� �0������ �&�H�U�H�W�W�D���� �$���� �3���� �&������ �.�U�X�P���� �%����

�1�������1�R�J�D�U�D�����3�����$���������������)�D�F�K�L�Q�H�W�W�R�����5��������������������

�(�I�I�H�F�W�V�� �R�I�� �F�D�W�H�F�K�L�Q�� �R�Q�� �U�H�V�H�U�S�L�Q�H���L�Q�G�X�F�H�G��

�Y�D�F�X�R�X�V�� �F�K�H�Z�L�Q�J�� �P�R�Y�H�P�H�Q�W�V���� �E�H�K�D�Y�L�R�U�D�O��

�D�Q�G�� �E�L�R�F�K�H�P�L�F�D�O�� �D�Q�D�O�\�V�L�V�����1�D�X�Q�\�Q��

�6�F�K�P�L�H�G�H�E�H�U�J�¶�V�� �$�U�F�K�L�Y�H�V�� �R�I��

�3�K�D�U�P�D�F�R�O�R�J�\���� ������������������ ���������±������������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������V��������������������������������

������

�5�R�E�L�Q�V�R�Q�����7�����(�������	���%�H�F�N�H�U�����-�����%��������������������

�(�Q�G�X�U�L�Q�J�� �F�K�D�Q�J�H�V�� �L�Q�� �E�U�D�L�Q�� �D�Q�G�� �E�H�K�D�Y�L�R�U��

�S�U�R�G�X�F�H�G�� �E�\�� �F�K�U�R�Q�L�F�� �D�P�S�K�H�W�D�P�L�Q�H��

�D�G�P�L�Q�L�V�W�U�D�W�L�R�Q���� �D�� �U�H�Y�L�H�Z�� �D�Q�G�� �H�Y�D�O�X�D�W�L�R�Q�� �R�I��

�D�Q�L�P�D�O���P�R�G�H�O�V���R�I���D�P�S�K�H�W�D�P�L�Q�H���S�V�\�F�K�R�V�L�V����

�%�U�D�L�Q�� �5�H�V�H�D�U�F�K�� �5�H�Y�L�H�Z�V���� �������������� �������±����������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J����������������������������

����������������������������������

�5�R�G�U�L�J�X�H�V�����7�������%�U�H�V�V�D�Q�����*�����1�������.�U�X�P�����%����

�1������ �6�R�D�U�H�V���� �)���� �$���� �$������ �	�� �)�D�F�K�L�Q�H�W�W�R���� �5����

���������������� �,�Q�I�O�X�H�Q�F�H�� �R�I�� �W�K�H�� �G�R�V�H�� �R�I�� �N�H�W�D�P�L�Q�H��

�X�V�H�G�� �R�Q�� �V�F�K�L�]�R�S�K�U�H�Q�L�D���O�L�N�H�� �V�\�P�S�W�R�P�V�� �L�Q��

�P�L�F�H�����D���F�R�U�U�H�O�D�W�L�R�Q���V�W�X�G�\���Z�L�W�K���7�+�����*�$�'��������

�D�Q�G�� �3�3�$�5���������3�K�D�U�P�D�F�R�O�R�J�\���� �%�L�R�F�K�H�P�L�V�W�U�\��

�D�Q�G�� �%�H�K�D�Y�L�R�U���� ���������� ����������������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������-���3�%�%����������������������

������

�5�R�P�H�U�R���&�D�O�Y�R���� �,������ �2�F�y�Q���� �%������ �0�D�U�W�t�Q�H�]��

�0�R�\�D���� �3������ �6�X�i�U�H�]���� �0���� �'������ �=�D�U�]�X�H�O�R���� �$������

�0�D�U�W�t�Q�H�]���$�X�J�X�V�W�L�Q�����2������ �	�� �G�H���0�H�G�L�Q�D���� �)���� �6����

���������������� �5�H�Y�H�U�V�L�E�O�H�� �3�R�Q�F�H�D�X�� �V�W�D�L�Q�L�Q�J�� �D�V�� �D��

�O�R�D�G�L�Q�J�� �F�R�Q�W�U�R�O�� �D�O�W�H�U�Q�D�W�L�Y�H�� �W�R�� �D�F�W�L�Q�� �L�Q��

�:�H�V�W�H�U�Q�� �E�O�R�W�V�����$�Q�D�O�\�W�L�F�D�O�� �%�L�R�F�K�H�P�L�V�W�U�\����

������ ���������� �������±����������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������M���D�E����������������������������

�5�R�V�D���� �$���� �2������ �.�D�V�W�H�U���� �0���� �3������ �%�L�Q�I�D�U�p���� �5����

�:������ �0�R�U�D�O�H�V���� �6������ �0�D�U�W�t�Q���$�S�D�U�L�F�L�R���� �(������

�1�D�Y�D�U�U�R���5�L�F�R�����0�����/���������������5�R�G�U�L�J�X�H�V�����$�����/�����6����

���������������� �$�Q�W�L�G�H�S�U�H�V�V�D�Q�W���O�L�N�H�� �H�I�I�H�F�W�� �R�I�� �W�K�H��

�Q�R�Y�H�O���W�K�L�D�G�L�D�]�R�O�L�G�L�Q�R�Q�H���1�3���������������L�Q���P�L�F�H����

�3�U�R�J�U�H�V�V���L�Q���1�H�X�U�R���3�V�\�F�K�R�S�K�D�U�P�D�F�R�O�R�J�\���	��

�%�L�R�O�R�J�L�F�D�O�� �3�V�\�F�K�L�D�W�U�\���� �������������� ���������±������������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������-���3�1�3�%�3������������������

����������

�6�F�K�P�L�W�]�����-�����0�������*�U�H�H�Q�����&�����(�������+�D�V�D�Q�����.����

�0�������9�L�Q�F�H�Q�W�����-�������6�X�F�K�W�L�Q�J�����5�������:�H�D�Y�H�U�����0�����)������

�������� �/�D�Q�H���� �6���� �'���� ���������������� �3�3�$�5���J�D�P�P�D��

�D�J�R�Q�L�V�W�� �S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�H�� �P�R�G�L�I�L�H�V�� �F�U�D�Y�L�Q�J��

�L�Q�W�H�Q�V�L�W�\���D�Q�G���E�U�D�L�Q���Z�K�L�W�H���P�D�W�W�H�U���L�Q�W�H�J�U�L�W�\���L�Q��

�S�D�W�L�H�Q�W�V���Z�L�W�K���S�U�L�P�D�U�\���F�R�F�D�L�Q�H���X�V�H���G�L�V�R�U�G�H�U����

�D�� �G�R�X�E�O�H���E�O�L�Q�G�� �U�D�Q�G�R�P�L�]�H�G�� �F�R�Q�W�U�R�O�O�H�G�� �S�L�O�R�W��



��
��
��

�í�õ��
��

�W�U�L�D�O�����$�G�G�L�F�W�L�R�Q���� ������������������ ���������±������������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������$�'�'����������������

�6�H�R�N�����+�������/�H�H�����0�������6�K�L�Q�����(�������<�X�Q�����0�����5������

�/�H�H���� �<���� �+������ �0�R�R�Q���� �-���� �+������ �������� �&�K�D���� �%���� �6����

���������������� �/�R�Z���G�R�V�H�� �S�L�R�J�O�L�W�D�]�R�Q�H�� �F�D�Q��

�D�P�H�O�L�R�U�D�W�H�� �O�H�D�U�Q�L�Q�J�� �D�Q�G�� �P�H�P�R�U�\��

�L�P�S�D�L�U�P�H�Q�W���L�Q���D���P�R�X�V�H���P�R�G�H�O���R�I���G�H�P�H�Q�W�L�D��

�E�\�� �L�Q�F�U�H�D�V�L�Q�J�� �/�5�3���� �H�[�S�U�H�V�V�L�R�Q�� �L�Q�� �W�K�H��

�K�L�S�S�R�F�D�P�S�X�V�����6�F�L�H�Q�W�L�I�L�F�� �5�H�S�R�U�W�V���� ������������ ���±

�������� �K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������V��������������������

�������������[����

�6�H�W�K�L�����5�������*�y�P�H�]���&�R�U�R�Q�D�G�R�����1�������:�D�O�N�H�U����

�$�����-�������5�R�E�H�U�W�V�R�Q�����2�����'�������$�J�X�V�W�L�Q�L�����%�������%�H�U�N����

�0������ �	�� �'�R�G�G���� �6���� ���������������� �1�H�X�U�R�E�L�R�O�R�J�\�� �D�Q�G��

�W�K�H�U�D�S�H�X�W�L�F�� �S�R�W�H�Q�W�L�D�O�� �R�I�� �F�\�F�O�R�R�[�\�J�H�Q�D�V�H������

���&�2�;�������� �L�Q�K�L�E�L�W�R�U�V�� �I�R�U�� �L�Q�I�O�D�P�P�D�W�L�R�Q�� �L�Q��

�Q�H�X�U�R�S�V�\�F�K�L�D�W�U�L�F�� �G�L�V�R�U�G�H�U�V�����)�U�R�Q�W�L�H�U�V�� �L�Q��

�3�V�\�F�K�L�D�W�U�\���� �������� ����������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������)�3�6�<�7��������������������

������

�6�R�W�R���2�W�H�U�R���� �5������ �0�p�Q�G�H�]���È�O�Y�D�U�H�]���� �(������

�+�H�U�P�L�G�D���$�P�H�L�M�H�L�U�D�V���� �È������ �6�i�Q�F�K�H�]���6�H�O�O�H�U�R����

�,������ �&�U�X�]���/�D�Q�G�H�L�U�D���� �$������ �	�� �/�D�P�D�V���� �0���� �/�����5����

���������������� �,�Q�K�L�E�L�W�L�R�Q�� �R�I�� �E�U�D�L�Q�� �P�R�Q�R�D�P�L�Q�H��

�R�[�L�G�D�V�H�� �D�F�W�L�Y�L�W�\�� �E�\�� �W�K�H�� �J�H�Q�H�U�D�W�L�R�Q�� �R�I��

�K�\�G�U�R�[�\�O�� �U�D�G�L�F�D�O�V�� �S�R�W�H�Q�W�L�D�O�� �L�P�S�O�L�F�D�W�L�R�Q�V�� �L�Q��

�U�H�O�D�W�L�R�Q�� �W�R�� �R�[�L�G�D�W�L�Y�H�� �V�W�U�H�V�V�����/�L�I�H�� �6�F�L�H�Q�F�H�V����

���� ���������� �������±����������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������6����������

�����������������������������;����

�6�W�D�K�O���� �6���� �0���� ���������������� �%�H�\�R�Q�G�� �W�K�H��

�G�R�S�D�P�L�Q�H�� �K�\�S�R�W�K�H�V�L�V�� �R�I�� �V�F�K�L�]�R�S�K�U�H�Q�L�D�� �W�R��

�W�K�U�H�H�� �Q�H�X�U�D�O�� �Q�H�W�Z�R�U�N�V�� �R�I�� �S�V�\�F�K�R�V�L�V����

�G�R�S�D�P�L�Q�H���� �V�H�U�R�W�R�Q�L�Q���� �D�Q�G�� �J�O�X�W�D�P�D�W�H�����&�1�6��

�6�S�H�F�W�U�X�P�V���� �������������� �������±����������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������6����������������������������

��������

�7�D�P�P�L�Q�J�D�����&�����$�������+�R�O�F�R�P�E�����+�����+�������*�D�R����

�;���� �0������ �	�� �/�D�K�W�L���� �$���� �&���� ���������������� �*�O�X�W�D�P�D�W�H��

�S�K�D�U�P�D�F�R�O�R�J�\�� �D�Q�G�� �W�K�H�� �W�U�H�D�W�P�H�Q�W�� �R�I��

�V�F�K�L�]�R�S�K�U�H�Q�L�D���� �F�X�U�U�H�Q�W�� �V�W�D�W�X�V�� �D�Q�G�� �I�X�W�X�U�H��

�G�L�U�H�F�W�L�R�Q�V�����,�Q�W�H�U�Q�D�W�L�R�Q�D�O�� �&�O�L�Q�L�F�D�O��

�3�V�\�F�K�R�S�K�D�U�P�D�F�R�O�R�J�\�����������6�X�S�S�O���������������±��������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J������������������������������������

����������������������������������

�7�D�Q�D�N�D�����2�����0�������9�L�W�U�D�O�����5�����:�����)�������7�D�Q�D�N�D����

�*���� �<������ �*�X�H�U�U�H�U�R���� �$���� �3������ �	�� �&�D�P�D�U�J�R���� �(���� �6����

���������������� �1�D�L�O�E�L�W�L�Q�J���� �R�U�� �R�Q�\�F�K�R�S�K�D�J�L�D���� �D��

�V�S�H�F�L�D�O�� �K�D�E�L�W�����$�P�H�U�L�F�D�Q�� �-�R�X�U�Q�D�O�� �R�I��

�2�U�W�K�R�G�R�Q�W�L�F�V���D�Q�G���'�H�Q�W�R�I�D�F�L�D�O���2�U�W�K�R�S�H�G�L�F�V����

������ ���������� �������±����������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������M���D�M�R�G�R����������������������

������

�7�L�O�O�H�X�[���� �6������ �	�� �+�H�U�P�D�Q�V���� �(���� ����������������

�1�H�X�U�R�L�Q�I�O�D�P�P�D�W�L�R�Q�� �D�Q�G�� �U�H�J�X�O�D�W�L�R�Q�� �R�I�� �J�O�L�D�O��

�J�O�X�W�D�P�D�W�H���X�S�W�D�N�H���L�Q���Q�H�X�U�R�O�R�J�L�F�D�O���G�L�V�R�U�G�H�U�V����

�-�R�X�U�Q�D�O���R�I���1�H�X�U�R�V�F�L�H�Q�F�H���5�H�V�H�D�U�F�K��������������������

���������±������������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������-�1�5����������������

�7�X�O�O�\�����-�����/�������'�D�K�O�p�Q�����$�����'�������+�D�J�J�D�U�W�\�����&����

�-������ �6�F�K�L�|�W�K���� �+���� �%������ �	�� �%�U�R�R�N�V���� �6���� ����������������

�.�H�W�D�P�L�Q�H���W�U�H�D�W�P�H�Q�W���I�R�U���U�H�I�U�D�F�W�R�U�\���D�Q�[�L�H�W�\�����D��

�V�\�V�W�H�P�D�W�L�F�� �U�H�Y�L�H�Z�����%�U�L�W�L�V�K�� �-�R�X�U�Q�D�O�� �R�I��

�&�O�L�Q�L�F�D�O���3�K�D�U�P�D�F�R�O�R�J�\�����������������������������±������������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������E�F�S����������������

�:�H�V�W�R�Q���� �5���� �*������ �)�L�W�]�J�H�U�D�O�G���� �3���� �-������ �	��

�:�D�W�V�R�Q�����%�����2���������������������5�H�S�H�D�W�H�G���G�R�V�L�Q�J���R�I��

�N�H�W�D�P�L�Q�H�� �L�Q�� �W�K�H�� �I�R�U�F�H�G�� �V�Z�L�P�� �W�H�V�W���� �D�U�H��

�P�X�O�W�L�S�O�H���V�K�R�W�V���E�H�W�W�H�U���W�K�D�Q���R�Q�H�"���)�U�R�Q�W�L�H�U�V���L�Q��



��
��
��

�î�ì��
��

�3�V�\�F�K�L�D�W�U�\���� �������� ����������������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������I�S�V�\�W����������������������������

�:�R�]�Q�L�D�N���� �0������ �&�L�H�V�O�L�N���� �3������ �0�D�U�F�L�Q�L�D�N���� �0������

�/�H�Q�G�D���� �7������ �3�L�O�F���� �$������ �	�� �:�L�H�U�R�Q�V�N�D���� �-���� �0����

�����������������1�H�X�U�R�F�K�H�P�L�F�D�O���F�K�D�Q�J�H�V���X�Q�G�H�U�O�\�L�Q�J��

�V�F�K�L�]�R�S�K�U�H�Q�L�D���U�H�O�D�W�H�G�� �E�H�K�D�Y�L�R�U�� �L�Q�� �D��

�P�R�G�L�I�L�H�G�� �I�R�U�F�H�G�� �V�Z�L�P�� �W�H�V�W�� �L�Q�� �P�L�F�H����

�3�K�D�U�P�D�F�R�O�R�J�\�����%�L�R�F�K�H�P�L�V�W�U�\���D�Q�G���%�H�K�D�Y�L�R�U����

������ ���� �����±��������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������-���3�%�%��������������������������

�;�X�����.�������.�U�\�V�W�D�O�����-�����+�������1�L�Q�J�����<�������&�K�H�Q�����'����

�&������ �+�H���� �+������ �:�D�Q�J���� �'������ �������� �)�D�Q���� �1���� ����������������

�3�U�H�O�L�P�L�Q�D�U�\�� �D�Q�D�O�\�V�L�V�� �R�I�� �S�R�V�L�W�L�Y�H�� �D�Q�G��

�Q�H�J�D�W�L�Y�H�� �V�\�Q�G�U�R�P�H�� �V�F�D�O�H�� �L�Q�� �N�H�W�D�P�L�Q�H��

�D�V�V�R�F�L�D�W�H�G�� �S�V�\�F�K�R�V�L�V�� �L�Q�� �F�R�P�S�D�U�L�V�R�Q�� �Z�L�W�K��

�V�F�K�L�]�R�S�K�U�H�Q�L�D�����-�R�X�U�Q�D�O�� �R�I�� �3�V�\�F�K�L�D�W�U�L�F��

�5�H�V�H�D�U�F�K���� �������� �����±��������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������M���M�S�V�\�F�K�L�U�H�V��������������

��������������

�<�D�Q�N�H�O�H�Y�L�W�F�K���<�D�K�D�Y���� �5������ �)�U�D�Q�N�R���� �0������

�+�X�O�\���� �$������ �	�� �'�R�U�R�Q���� �5���� ���������������� �7�K�H�� �I�R�U�F�H�G��

�V�Z�L�P�� �W�H�V�W�� �D�V�� �D�� �P�R�G�H�O�� �R�I�� �G�H�S�U�H�V�V�L�Y�H���O�L�N�H��

�E�H�K�D�Y�L�R�U�����-�R�X�U�Q�D�O�� �R�I�� �9�L�V�X�D�O�L�]�H�G��

�(�[�S�H�U�L�P�H�Q�W�V���� ������������ �H��������������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J��������������������������������

�=�L�Q�J�D�U�H�O�O�L�����%�������6�K�H�H�K�D�Q�����0�������+�D�N�H�����3�����:������

�2�¶�&�R�Q�Q�R�U�����0�������'�H�Q�H�Q�E�H�U�J�����$�������	���&�R�R�N�����-�����$����

���������������� �3�H�U�R�[�L�V�R�P�H�� �S�U�R�O�L�I�H�U�D�W�R�U�� �D�F�W�L�Y�D�W�R�U��

�U�H�F�H�S�W�R�U������ �O�L�J�D�Q�G�V���� �������G�H�R�[�\���û������������

�S�U�R�V�W�D�J�O�D�Q�G�L�Q�� �-���� �D�Q�G�� �F�L�J�O�L�W�D�]�R�Q�H���� �U�H�G�X�F�H��

�V�\�V�W�H�P�L�F�� �L�Q�I�O�D�P�P�D�W�L�R�Q�� �L�Q�� �S�R�O�\�P�L�F�U�R�E�L�D�O��

�V�H�S�V�L�V���E�\���P�R�G�X�O�D�W�L�R�Q���R�I���V�L�J�Q�D�O���W�U�D�Q�V�G�X�F�W�L�R�Q��

�S�D�W�K�Z�D�\�V�����-�R�X�U�Q�D�O���R�I���,�P�P�X�Q�R�O�R�J�\����������������������

���������±������������

�K�W�W�S�V�������G�R�L���R�U�J�������������������M�L�P�P�X�Q�R�O��������������������

��������

�)�L�Q�D�Q�F�L�D�P�H�Q�W�R��

�(�V�V�H�� �H�V�W�X�G�R�� �I�R�L�� �I�L�Q�D�Q�F�L�D�G�R�� �S�H�O�D��

�)�$�3�(�5�*�6�����3�T�*����������������������������������������������������

�1�y�V���W�D�P�E�p�P���U�H�F�R�Q�K�H�F�H�P�R�V���D�V�V�R�F�L�D�o�m�R���G�R��

�&�1�3�T�� ���5���)������ �*�U�D�Q�W�� ������������������ ������������������

�&�$�3�(�6�� ���7���5������ �*���1���%���� �H�� �3���=���-�������� �H�� �3�,�%�,�&��

�&�1�3�T�����0���(���%���6������

��



 
 
 

1 
 

 

38.- Atención primaria de la salud 

Situación epidemiológica del VIH/SIDA en Paraguay. Periodo 2022 �± 2023 

Autora: Servin Torres, Mauren Arami Mercedes, mamservin@medicina.uni.edu.py 

Co-autoras: Cañete Ruiz Diaz, Violeta Concepción, vvccañete@medicina.uni.edu.py; 

Herebia Mascareño, Thania Amambay, taherebia@medicina.uni.edu.py; Larssen Gabrunski, 

Yudy Noelia, ynlarssen@medicina.uni.edu.py. 

Orientador: Martínez, Juan María; jmaritnez@medicina.uni.edu.py 

Universidad Nacional de Itapúa / Facultad de Medicina 

 

Resumen  

 

El VIH/SIDA representa un problema de salud pública por su alta incidencia y mortalidad. 

Afecta principalmente a adultos jóvenes y poblaciones clave. El objetivo del presente estudio 

fue determinar la situación epidemiológica del VIH/SIDA en Paraguay durante el periodo 2022-

2023. Se realizó un estudio observacional, descriptivo y transversal, con muestreo no 

probabilístico de casos consecutivos registrados en el Programa Nacional de Control del 

VIH/SIDA e Infecciones de Transmisión Sexual (PRONASIDA). Se incluyeron 3.170 casos 

nuevos, de los cuales el 38% ya se encontraba en estadio de SIDA. Los grupos etarios más 

afectados fueron los de 20 a 29 años y 30 a 39 años. El 73,75% de los nuevos casos 

correspondió al sexo masculino. Además, el 57,53% de los diagnósticos se notificaron en el 

departamento Central. Entre la población masculina, el 48,97% correspondía a hombres que 

tienen sexo con hombres (HSH) y el 48,75% a la población general. En contraste, dentro de 

la población femenina, el 98,55% pertenecía a la población general. Se registraron 203 

fallecimientos por VIH/SIDA, de los cuales el 81% correspondió al sexo masculino. La 

infección por VIH/SIDA en Paraguay afecta principalmente a hombres jóvenes, especialmente 

HSH, con alta concentración geográfica en el departamento Central. Conocer la realidad 

epidemiológica del país permite implementar medidas adecuadas para controlar la situación, 

ya que la prevención primaria y el diagnóstico precoz son fundamentales para reducir la 

incidencia de infecciones de transmisión sexual, mejorar el acceso al tratamiento y la calidad 

de vida de los pacientes. 

 

Palabras clave:  VIH/SIDA, epidemiología, Paraguay. 
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Introducción  

Antecedentes  

El virus de la inmunodeficiencia humana 

(VIH) compromete al sistema inmunológico 

al atacar los glóbulos blancos, 

principalmente a los linfocitos T CD4, 

favoreciendo la aparición de infecciones, 

como tuberculosis, y algunos tipos de 

cáncer. En ausencia de tratamiento, la 

infección puede progresar hasta al 

síndrome de inmunodeficiencia adquirida 

(SIDA), que constituye el estadio más 

avanzado de la enfermedad. 

La transmisión del VIH ocurre mediante 

el contacto con fluidos corporales de 

personas infectadas, como sangre, semen, 

secreciones vaginales y leche materna; 

también puede ocurrir transmisión 

transplacentaria y durante el parto. No se 

transmite mediante abrazos, besos o uso 

compartido de utensilios o alimentos. 

El tratamiento antirretroviral (TAR) 

permite controlar la replicación del virus y 

dificultar la progresión a SIDA. De acuerdo 

con la Organización Mundial de la Salud 

(OMS,2023), se considera que una 

persona tiene enfermedad avanzada por 

VIH cuando presenta un recuento de 

linfocitos CD4 inferior a 200 células por 

milímetro cúbico o se encuentra en estadio 

clínico 3 o 4. En el caso de niños menores 

de cinco años, toda infección por VIH se 

clasifica como avanzada. 

A finales del año 2021, el Programa 

Conjunto de la Naciones Unidas sobre el 

VIH/SIDA (ONUSIDA) estimaba que 

aproximadamente 38,4 (33,9 �± 43,8) 

millones de personas vivían con el VIH a 

nivel mundial, de las cuales cerca de 25,6 

millones se encontraban en África. En ese 

mismo año fallecieron alrededor de 

650.000 (510.000 �± 860.000) personas por 

esta causa, y hubo 1,5 millones (1,1 �± 2,0 

millones) de nuevas infecciones 

(ONUSIDA, 2022).  

En la región de las Américas, entre 2010 

y 2021, según la Organización 

Panamericana de la Salud (OPS) se 

reportaron aproximadamente 110.000 

nuevas infecciones por VIH, un incremento 

del 4,7% respecto a la cantidad de casos 

cuantificados anteriormente. En conjunto, 

los hombres homosexuales y otros 

hombres que tienen sexo con hombres 

(HSH), mujeres transgénero (TRANS) y 

mujeres trabajadoras sexuales (MTS) 

representaron más de la mitad de las 

nuevas infecciones. En 2021, se estimó 

que 2,5 millones de personas vivían con 

VIH en la región; de ellas, el 18 % 

desconocía su diagnóstico y cerca de un 

tercio fue diagnosticado en etapa 

avanzada. La mortalidad por VIH 

disminuyó en la región, pasando de 40.000 

casos en 2010 a 29.000 en 20213 (OPS, 

2022). 

Los hombres que tiene sexo con 

hombres, mujeres trabajadoras sexuales, 

mujeres transgénero y personas que usan 

drogas (UD), son poblaciones clave frente 
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al VIH. Estas poblaciones y sus parejas 

sexuales son el mayor contribuyente a 

nuevas infecciones de VIH representando 

el 62 % a nivel mundial, el 98% Europa 

Occidental y Norteamérica y 77% América 

Latina (ONUSIDA, 2022). 

De 2007 a junio de 2020 en Brasil se 

notificaron 342.459 casos de nuevas 

infecciones por VIH, de los cuales 237.551 

(69,4%) eran en hombres y 104.824 

(30,6%) a mujeres. Se verifico que, entre 

los hombres, 51.6% de los casos fueron 

por exposición homosexual o bisexual, y 

entre mujeres, el 86,6% se contagiaron en 

relaciones heterosexuales. La relación 

entre los sexos ha cambiado a lo largo de 

los años. Entre 2002 y 2009, la relación era 

de 15 hombres por cada 10 mujeres; a 

partir de 2010 se evidenció un aumento 

progresivo, alcanzando una proporción de 

23 hombres por cada 10 mujeres en 2017, 

relación que se mantuvo hasta 2019. Para 

el año 2020, esta diferencia continuó 

ampliándose, estableciéndose en 26 

hombres por cada 10 mujeres (Ministério 

da Saúde, 2021). 

Según los datos disponibles, en Chile se 

reportaron 5.401 nuevos casos 

confirmados de VIH en el año 2022. Entre 

2010 y 2022, el total acumulado de casos 

nuevos asciende a 61.226 casos 

confirmados. La mayoría de casos nuevos 

correspondientes a diagnósticos hechos en 

el año 2022, en el grupo etario de 20 a 34 

años, siendo los hombres quienes 

representaron la mayoría de nuevas 

infecciones (Ministerio de Salud de Chile, 

2023). 

En Colombia, hasta la semana 

epidemiológica 47 del año 2022, se 

notificaron 17.271 nuevos casos 

confirmados de infección por VIH. El 80,8 

% de los casos correspondió a hombres, 

siendo el grupo etario más afectado el de 

25 a 34 años (37,6 %), seguido por el de 15 

a 24 años (23,5 %) y 35 a 44 años (18,7 %). 

El 98,5 % de los casos fue atribuido a 

transmisión sexual, mientras que el 0,6 % 

se relacionó con el uso de drogas 

intravenosas y el 0,3 % a la transmisión 

materno-infantil. En cuanto al estadio 

clínico al momento del diagnóstico, el 92,9 

% de los casos fue notificado en fase VIH, 

el 5,7 % en fase sida y el 1,4 % al momento 

del fallecimiento (Instituto Nacional de 

Salud de Colombia, 2022). 

En Argentina, se estima que 

aproximadamente 140.800 personas viven 

con VIH, de las cuales un 13% desconoce 

su diagnóstico. Entre 2018 y 2022, se 

notificaron en promedio 5.300 nuevos 

casos por año, siendo más del 98% de las 

infecciones atribuibles a relaciones 

sexuales sin protección. La epidemia se 

concentra en poblaciones clave como 

mujeres trans, HSH y trabajadores 

sexuales. El 44.5% de los diagnósticos se 

dieron en etapa tardía, ya sea fase SIDA o 

fase sintomática sin criterios de SIDA. En 

el año 2020, Argentina reportó un total de 
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1.139 muertes asociadas al sida, lo que 

equivale a una tasa de 2,51 fallecimientos 

por cada 100.000 habitantes. De ese total, 

374 defunciones correspondieron a 

mujeres (33 %), 753 a varones (66 %), y en 

12 casos no se especificó el sexo de la 

persona fallecida (Ministerio de Salud de 

Argentina, 2022). 

En España, durante el año 2022 se 

registraron un total de 464.417 

defunciones. De ellas, 303 muertes 

estuvieron relacionadas con el VIH y el 

sida, lo que representa una proporción de 

0,7 por cada 1.000 fallecimientos. De los 

casos notificados, el 79,2 % correspondió a 

hombres (240 casos) y el 20,8 % a mujeres 

(63 casos). La tasa de mortalidad general 

atribuida al VIH/sida fue de 0,6 por cada 

100.000 habitantes (Instituto Nacional de 

Estadística de España, 2023). 

Desde el inicio de la epidemia en 

nuestro país en el año 1985, hasta el año 

2020 estaban registradas un total de 

23.732 personas con diagnóstico de VIH, 

de los cuales 6.728 estaban categorizadas 

como sida. En el año 2021 se registraron 

1.318 nuevos diagnósticos de VIH, de los 

cuales 239 fueron categorizadas como sida 

(Programa Nacional de Control de 

VIH/SIDA e Infecciones de Transmisión 

Sexual [PRONASIDA],2021). 

 

Justificación   

 Debido a que requieren una estructura 

sólida y coordinada del sistema de salud 

nacional, la prevención y el control de las 

enfermedades crónicas transmisibles, 

incluyendo la infección por VIH, son un 

desafío para cada nación. La tendencia de 

los casos analiza la capacidad y el 

funcionamiento de los servicios de salud, 

así como la oportunidad de la toma de 

decisiones, y tiene relevancia política y de 

salud pública. Para detectar, investigar y 

monitorear de manera oportuna la 

enfermedad y los factores que la afectan, 

es necesario un fortalecimiento 

permanente de la red de vigilancia 

epidemiológica. 

 

Pregunta de investigación  

¿Cuál es la situación epidemiológica del 

SIDA en Paraguay, durante el periodo 2022 

�± 2023? 

 

I. Objetivos  

Objetivo General  

�” Determinar la situación epidemiológica 

del VIH/SIDA en Paraguay, durante el 

periodo 2022 �± 2023.  

�”  

Objetivos Específicos  

�” Conocer los casos de SIDA en 

Paraguay.  

�” Caracterizar las condiciones 

sociodemográficas de los pacientes 

con VIH/SIDA 

�” Describir el número de fallecimientos 

por SIDA según el sexo de los 

pacientes. 
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Materiales y Métodos  

Diseño metodológico/tipo de estudio: 

Estudio observacional, descriptivo, de 

corte transversal. 

 

Descripción del lugar de la 

investigación  

República del Paraguay 

 

Población enfocada  

Pacientes que hayan sido 

diagnosticados con VIH/SIDA en la 

República del Paraguay, durante el período 

2022 �± 2023 

 

Población accesible  

Pacientes de ambos sexos, que forman 

parte del Programa Nacional de Control del 

SIDA/ITS de la República del Paraguay, 

durante el 2022 �± 2023. 

 

Tipo de muestreo  

Muestreo no probabilístico de casos 

consecutivos. 

 

Variables de interés  

- Casos de SIDA. 

- Características sociodemográficas 

- Fallecimientos por SIDA 

 

 

 

 

 

 

Operacionalización de variables  

 

 

Reclutamiento  

Posterior a la aprobación del trabajo por 

los docentes de la cátedra de Salud Pública 

y los comités de ética y científico de la FM-

UNI, se procedió a la búsqueda de datos 

epidemiológicos que se encuentran en la 

página web del Programa Nacional de 

Control del VIH/SIDA e Infecciones de 

Transmisión Sexual de la República del 

Paraguay (PRONASIDA). Disponible en 

https://www.mspbs.gov.py/pronasida/infor

mes-varios.html 

 

Cuestiones estadísticas  

- Tamaño de muestra: no aplica 

https://www.mspbs.gov.py/pronasida/informes-varios.html
https://www.mspbs.gov.py/pronasida/informes-varios.html
https://www.mspbs.gov.py/pronasida/informes-varios.html
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- Gestión de datos: para los 

componentes descriptivos y gráficos se 

utilizó el programa Excel 2016. 

 

Cuestiones éticas  

Se trabajó con datos epidemiológicos 

secundarios disponibles en la página web 

del PRONASIDA. 

Declaración de Helsinki: El bienestar de los 

sujetos se antepuso a los intereses de la 

ciencia y de la sociedad. Puesto a que el 

presente trabajo se realizó a partir de datos 

epidemiológicos disponibles en la página 

web del PRONASIDA, esto no implicó una 

invasión física ni moral del ser humano, 

siendo el mismo siempre respetado. 

Principios Bioéticos: 

- Justicia: no se cometió ningún acto de 

injusticia. 

- Beneficencia: Los resultados se darán 

a conocer para que la comunidad 

académica de la Facultad de Medicina 

de la Universidad Nacional de Itapúa se 

beneficie con los conocimientos  

- actualizados adquiridos a partir del 

mismo. 

- No maleficencia: Las autoras se 

abstuvieron de poner en riesgo a los 

participantes de esta investigación. 

Principios individuales formulados por la 

UNESCO: 

- Confidencialidad: Se mantuvo la 

privacidad de los participantes con la 

precaución de no revelar identidades 

en la investigación. 

- Proporcionalidad: La investigación no 

implicó riesgo alguno para los 

participantes y contemplarán los 

lineamientos éticos. 

Principios sociales formulados por la 

UNESCO: 

- Aprovechamiento de los beneficios: 

Los resultados de la investigación 

serán compartidos con los 

representantes y autoridades de la 

Facultad de Medicina de la 

Universidad Nacional de Itapúa para la 

utilización del mismo para posteriores 

investigaciones y conocimiento de la 

situación actual. 

Conflictos de intereses: Más allá de los 

intereses manifiestos por el cumplimiento 

de los requisitos de la cátedra de Salud 

Pública, las autoras indican no tener 

conflictos de intereses 

 

Resultados y Discusión  

Para el presente estudio, se incluyeron a 

3170 participantes que cumplieron con los 

requisitos de inclusión del mismo. 

 

 

Gráfico 1. Distribución de nuevos 

diagnósticos de VIH según corte de CD4. 

Paraguay 2022 �± 2023 (N=2676) 
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El 38% (n:1026) presentó diagnóstico 

SIDA. (ver gráfico 1). 

 

Gráfico 2. Distribución de los pacientes 

según edad con infección por VIH/SIDA. 

Paraguay 2022 �± 2023 (N=3170) 

 

En cuanto a las características 

sociodemográfica, el 38,30% (n: 1214) de 

la población con diagnóstico de VIH/SIDA 

tiene entre 20 a 29 años de edad. (Gráfico 

2) 

Tabla 1. Procedencia de los pacientes con 

infección por VIH/SIDA. Paraguay 2022 �± 

2023 (N=3170) 

 

En cuanto a la procedencia, el 57,53% 

(n:1824) procedía del departamento de 

Central. Seguido por el 11,39% (n: 361) 

que provienen de Alto Paraná. (Tabla 1). 

 

Tabla 2. Distribución de casos de 

VIH/SIDA según sexo y tipo de población. 

Paraguay, 2022- 2023 (N = 3170) 

Categoría  Frecuencia  Porcentaje  

Sexo 
Femenino 
Masculino 

 
832 
2338 

 
27% 
73% 

Tipo de población masculina  
TRANS  
UD 
HSH  
PG 

41 
12 
1145 
1140 

1,75% 
0,51% 
48,97% 
48,75% 

Tipo de población femenina  
MTS 
UD 
PG 

8 
4 
820 

0,96% 
0,48% 
98,55% 

 

Fuente: Programa Nacional de Control de 

SIDA/ITS. Paraguay 

El 73,75% (n: 2338) de los mismos 

fueron del sexo masculino. Según el tipo de 

población masculina con VIH/SIDA, el 

49,97% son HSH. Con respecto al tipo de 

población femenina con VIH/SIDA el 

98,55% correspondió a población general. 

(ver tabla 2) 
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Gráfico 3. Distribución de fallecimientos, 

según sexo, de pacientes con SIDA. 

Paraguay 2022 �± 2023 (N=203) 

Se estudió también la distribución de 

fallecimientos según sexo, donde el 81% 

(n: 164) corresponde al sexo masculino. 

(Grafico 3) 

El virus de la inmunodeficiencia 

humana constituye una gran preocupación 

desde el punto de vista médico, político y 

social; en lo económico, se han movilizado 

innumerables recursos, de manera que, 

según Lamotte Castillo, se requiere de la 

acción conjunta de los gobiernos y las 

autoridades de salud para lograr su control. 

Con respecto a las características 

sociodemográficas de los pacientes con 

VIH/SIDA del presente estudio el 38,30% 

(n:1214) tiene entre 20-29 años de edad 

siendo el rango etario más prevalente en 

nuestro país, la mayoría de los 

diagnósticos se dan en el sexo masculino, 

de la misma manera se ha visto en Chile, 

donde el grupo etario más afectado es el 

de 20 �± 34 años de edad, así también el 

sexo masculino de mayor participación. 

Teniendo en cuenta el tipo de población 

masculina se pudo notar que el 48,97% 

(n:1145) son hombres tienen sexo con 

hombres lo mismo se ha visto en Brasil 

donde también son hombres que tienen 

sexo con hombres es la población clave 

más frecuente. 

La mortalidad en nuestro país es de 

81% (n: 164) en el sexo masculino con 

SIDA, frente a Argentina donde el 

fallecimiento de hombres correspondió al 

66% de los casos diagnosticados. 

 

Conclusiones  

En el estudio realizado en el Paraguay, 

durante el periodo 2022 - 2023, se 

incluyeron a 3170 participantes con VIH 

que cumplieron con los requisitos del 

mismo. donde el 32,36% presentó 

diagnóstico SIDA. En el cual la mayor parte 

de los diagnosticados tenían entre 20-29 

años de edad, también así de mayor 

predominancia del sexo masculino y del 

departamento Central del Paraguay. 

Hay un ligero predominio de hombres 

que tienen sexo con hombres 

diagnosticados con respecto a la población 

general masculina, mientras que en la 

población femenina hay una mayor 

predominancia de mujeres 

correspondientes a la población general. 
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Durante el periodo de estudio hubo una 

mayor predominancia de fallecidos 

hombres que mujeres. 

Es indispensable conocer la realidad de 

nuestro país ya que con ello se podrá tomar 

las medidas necesarias para controlar la 

situación, puesto que con la 

implementación de una adecuada 

prevención primaria las cifras de 

incidencias de infecciones de transmisión 

sexual estarán obligadas a disminuir, como 

así también el diagnóstico temprano del 

mismo podrá fortalecer el tratamiento y 

mejorar el estilo de vida de los pacientes. 
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�5�H�V�X�P�H�Q 

Fusarium graminearum causa podredumbres en espigas de maíz en el NOA y en trigo en el 

centro de Argentina, reduciendo rendimientos y contaminando granos con micotoxinas, cuya 

presencia es riesgosa en seguridad alimentaria. Se requieren nuevos agentes antifúngicos. 

Este trabajo comparó la actividad antifúngica, el efecto sobre permeabilidad de membranas y 

la acción antitoxigénica contra F. graminearum del extracto foliar diclorometano (EFD) de 

Justicia xylosteoides y de su constituyente hinoquinina (H), respecto al fungicida tebuconazol 

(T). Se determinó la dosis inhibitoria mínima (DIM) de EFD y H mediante bioautografías sobre 

cromatofolios de sílica gel. Luego EFD y H se ensayaron a valores de DIM y a DIMx2, en 

�S�U�H�V�H�Q�F�L�D���\���D�X�V�H�Q�F�L�D���G�H���H�U�J�R�V�W�H�U�R�O���H�[�y�J�H�Q�R�������������\�������������J���P�O�������S�D�U�D��determinar acción sobre 

membranas, complementado con observaciones por microscopía electrónica de barrido 

(SEM). También se ensayó la acumulación de biomasa y deoxinivalenol (DON) en medio 

líquido provocada por los agentes antifúngicos. Las bioautografías indicaron valores de DIM 

�G�H�������������J�����(�)�'�������������J�����+�����\���������������J�����7�������(�O���H�U�J�R�V�W�H�U�R�O���D�������������J���P�O���D�Q�X�O�y���O�D���D�F�W�L�Y�L�G�D�G���D�Q�W�L�I�~�Q�J�L�F�D��

�G�H���+���\���7���W�D�Q�W�R���H�Q���'�,�0���F�R�P�R���H�Q���'�,�0�[�����\�����D�������������J���P�O�����V�R�O�R���V�R�E�U�H���+���H�Q���O�D���'�,�0�����(�Q���H�O���(�)�'�����O�D��

�L�Q�K�L�E�L�F�L�y�Q���G�H�V�D�S�D�U�H�F�L�y���D���'�,�0���F�R�Q�������������J���P�O�� pero persistió a DIMx2 y no se modificó con 100 

���J���P�O�����/�D�V���L�P�i�J�H�Q�H�V���6�(�0���P�R�V�W�U�D�U�R�Q���K�L�I�D�V���U�X�J�R�V�D�V���\���G�H�I�R�U�P�H�V���W�U�D�V���O�R�V���W�U�D�W�D�P�L�H�Q�W�R�V�����(�)�'���\���+��

redujeron la producción de DON (29 y 15 ng/mg, respectivamente) en comparación con T (81 

ng/mg). EFD, y en mayor intensidad H, incrementaron la permeabilidad de membranas sin 

incrementar producción de DON, convirtiéndolos en opciones atractivas para seguridad 

alimentaria. 
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INTRODUCCIÓN 

Fusarium graminearum causa 

podredumbres en espigas de maíz en el 

NOA y en trigo en el centro de Argentina. 

En maíz provoca la podredumbre de la 

espiga de Gibberella (Figura 1), también 

conocida como podredumbre rosa, donde 

los granos aparecen incrustrados en un 

micelio rosado que avanza desde el ápice 

de la mazorca hacia la base de la misma y 

�H�Q���H�O���W�U�L�J�R���³�I�X�V�D�U�L�R�V�L�V���G�H���O�D���H�V�S�L�J�D�´���R���³�J�R�O�S�H��

�E�O�D�Q�F�R�´�����F�R�Q�V�L�V�W�H�Q�W�H���H�Q���X�Q���E�O�D�Q�T�X�H�D�P�L�H�Q�W�R��

de las espiguillas infectadas (Figura 2). 

�(�V�W�H�� �K�R�Q�J�R�� �S�U�R�Y�R�F�D�� �L�P�S�R�U�W�D�Q�W�H�V�� �S�p�U�G�L�G�D�V��

�H�F�R�Q�y�P�L�F�D�V���D�O���U�H�G�X�F�L�U���O�D���S�U�R�G�X�F�W�L�Y�L�G�D�G���\���O�D��

�F�D�O�L�G�D�G�� �G�H�� �O�D�� �F�R�V�H�F�K�D�� �G�H�� �J�U�D�Q�R�V���� �T�X�H��

�D�G�H�P�i�V�� �F�R�Q�W�D�P�L�Q�D�� �F�R�Q�� �P�L�F�R�W�R�[�L�Q�D�V����

�S�U�L�Q�F�L�S�D�O�P�H�Q�W�H�� �W�U�L�F�R�W�H�F�H�Q�R�V���� �H�Q�� �H�V�S�H�F�L�D�O��

�G�H�R�[�L�Q�L�Y�D�O�H�Q�R�O�����'�2�1�������F�R�P�S�X�H�V�W�R�V���Q�R�F�L�Y�R�V��

�S�D�U�D���O�D���V�D�O�X�G���K�X�P�D�Q�D���\���D�Q�L�P�D�O�������$�U�L�V�W�L�P�X�x�R��

�)�L�F�R�V�H�F�R�� �\�� �F�R�O������ �������������� �/�R�V�� �W�U�L�F�R�W�H�F�H�Q�R�V��

�V�X�H�O�H�Q�� �D�F�X�P�X�O�D�U�V�H�� �H�Q�� �J�U�D�Q�R�V���D�Q�W�H�V�� �G�H�� �O�D��

�F�R�V�H�F�K�D���� �\�� �V�X�V�� �F�R�Q�W�H�Q�L�G�R�V�� �S�X�H�G�H�Q��

�L�Q�F�U�H�P�H�Q�W�D�U�V�H�� �E�D�M�R�� �F�R�Q�G�L�F�L�R�Q�H�V��

�L�Q�D�G�H�F�X�D�G�D�V�� �G�H�� �D�O�P�D�F�H�Q�D�P�L�H�Q�W�R�����%�U�\�G�H�Q����

�������������� �(�O�� �F�R�Q�V�X�P�R�� �G�H�� �S�U�R�G�X�F�W�R�V��

�F�R�Q�W�D�P�L�Q�D�G�R�V�� �F�R�Q�� �W�U�L�F�R�W�H�F�H�Q�R�V�� �S�R�U�� �S�D�U�W�H��

�G�H�� �D�Q�L�P�D�O�H�V�� �G�H�� �L�Q�W�H�U�p�V�� �]�R�R�W�p�F�Q�L�F�R�� �S�X�H�G�H��

�S�U�R�G�X�F�L�U���H�Q���O�R�V���P�L�V�P�R�V���W�U�D�V�W�R�U�Q�R�V���G�L�Y�H�U�V�R�V��

�\���K�D�V�W�D���O�D���P�X�H�U�W�H���F�R�Q���L�P�S�R�U�W�D�Q�W�H�V���S�p�U�G�L�G�D�V��

�H�Q�� �H�O�� �V�H�F�W�R�U�� �D�J�U�R�S�H�F�X�D�U�L�R�� ���6�D�P�S�L�H�W�U�R����

���������������'�D�G�R���T�X�H���O�R�V���F�H�U�H�D�O�H�V���I�R�U�P�D�Q���S�D�U�W�H��

�G�H�� �O�D�� �G�L�H�W�D�� �K�X�P�D�Q�D�� �E�i�V�L�F�D���� �O�D�� �H�Q�W�U�D�G�D�� �G�H��

�P�L�F�R�W�R�[�L�Q�D�V�� �H�Q�� �O�D�� �F�D�G�H�Q�D�� �D�O�L�P�H�Q�W�D�U�L�D��

�V�X�S�R�Q�H�� �X�Q�� �L�P�S�R�U�W�D�Q�W�H�� �S�U�R�E�O�H�P�D�� �G�H�� �V�D�O�X�G��

�S�~�E�O�L�F�D�� �\�� �V�L�J�Q�L�I�L�F�D�� �X�Q�D�� �U�H�V�W�U�L�F�F�L�y�Q�� �D�� �O�D�V��

�H�[�S�R�U�W�D�F�L�R�Q�H�V�� �G�H�� �O�D�� �S�U�R�G�X�F�F�L�y�Q�� �F�H�U�H�D�O�H�U�D��

�D�U�J�H�Q�W�L�Q�D���� �S�X�H�V�W�R�� �T�X�H�� �O�R�V�� �S�D�t�V�H�V��

�F�R�P�S�U�D�G�R�U�H�V���H�V�W�D�E�O�H�F�L�H�U�R�Q���Q�R�U�P�D�W�L�Y�D�V���F�R�Q��

�P�i�[�L�P�R�V�� �Q�L�Y�H�O�H�V�� �S�H�U�P�L�V�L�E�O�H�V�� �G�H��

�P�L�F�R�W�R�[�L�Q�D�V�� �H�Q�� �J�U�D�Q�R�V�� �\�� �S�U�R�G�X�F�W�R�V��

�G�H�U�L�Y�D�G�R�V�� �W�D�Q�W�R�� �S�D�U�D�� �F�R�Q�V�X�P�R�� �K�X�P�D�Q�R��

�F�R�P�R�� �D�Q�L�P�D�O�� ���6�D�P�S�L�H�W�U�R�� �\�� �F�R�O������ ������������

�������������� �&�R�P�R�� �H�V�W�U�D�W�H�J�L�D�� �G�H�� �F�R�Q�W�U�R�O�� �G�H��

�)�X�V�D�U�L�X�P�� �V�H�� �X�W�L�O�L�]�D�Q�� �P�H�]�F�O�D�V�� �G�H��

�D�Q�W�L�I�~�Q�J�L�F�R�V���F�R�Q���G�L�I�H�U�H�Q�W�H�V���P�H�F�D�Q�L�V�P�R�V���G�H��

�D�F�F�L�y�Q���� �(�Q�W�U�H�� �O�D�V�� �I�R�U�P�X�O�D�F�L�R�Q�H�V�� �G�H�� �P�D�\�R�U��

�X�V�R�� �V�H�� �H�Q�F�X�H�Q�W�U�D�Q�� �O�D�V�� �P�H�]�F�O�D�V�� �T�X�H��

�F�R�Q�W�L�H�Q�H�Q�� �H�V�W�U�R�E�L�O�X�U�L�Q�D�V���� �F�R�P�R�� �H�O��

�S�L�U�D�F�O�R�V�W�U�R�E�L�Q���� �T�X�H�� �V�R�Q�� �L�Q�K�L�E�L�G�R�U�H�V�� �G�H�� �O�D��

�U�H�V�S�L�U�D�F�L�y�Q�� �P�L�W�R�F�R�Q�G�U�L�D�O���� �\�� �W�U�L�D�]�R�O�H�V���� �W�D�O�H�V��

�F�R�P�R���H�O���W�H�E�X�F�R�Q�D�]�R�O�����7�������O�R�V���F�X�D�O�H�V���D�O�W�H�U�D�Q��

�)�L�J�X�U�D���������0�D�t�]���L�Q�I�H�F�W�D�G�R���S�R�U���)�����J�U�D�P�L�Q�H�D�U�X�P 

�)�L�J�X�U�D���������)�X�V�D�U�L�R�V�L�V���G�H���O�D���H�V�S�L�J�D 
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�H�O�� �I�X�Q�F�L�R�Q�D�P�L�H�Q�W�R�� �Q�R�U�P�D�O�� �G�H�� �O�D�V��

�P�H�P�E�U�D�Q�D�V�� �D�O�� �L�Q�K�L�E�L�U�� �O�D�� �V�t�Q�W�H�V�L�V�� �G�H��

�H�U�J�R�V�W�H�U�R�O�� ���6�D�Q�F�K�H�]�� �0�D�W�t�D�V���\�� �F�R�O������ ��������������

�6�L�Q�� �H�P�E�D�U�J�R���� �O�D�� �D�S�O�L�F�D�F�L�y�Q���G�H�� �I�X�Q�J�L�F�L�G�D�V��

�F�R�P�H�U�F�L�D�O�H�V���V�R�O�R�V���R���H�Q���P�H�]�F�O�D�V���F�R�Q�G�X�M�R���D�O��

�G�H�V�D�U�U�R�O�O�R�� �G�H�� �U�H�V�L�V�W�H�Q�F�L�D�� �R�� �U�H�V�L�V�W�H�Q�F�L�D��

�F�U�X�]�D�G�D���D���X�Q�R���R���P�i�V���D�J�H�Q�W�H�V���D�Q�W�L�I�~�Q�J�L�F�R�V��

�V�X�P�D�G�R�� �D�� �O�D�� �H�[�S�R�V�L�F�L�y�Q�� �S�R�U�� �S�D�U�W�H�� �G�H�� �O�D��

�S�R�E�O�D�F�L�y�Q�� �I�~�Q�J�L�F�D�� �D�� �G�R�V�L�V�� �V�X�E�O�H�W�D�O�H�V�� �T�X�H��

�S�R�W�H�Q�F�L�D�Q�� �O�D�� �D�F�X�P�X�O�D�F�L�y�Q�� �G�H���P�L�F�R�W�R�[�L�Q�D�V��

���&�D�P�S�E�H�O�O���\���F�R�O���������������������2�W�U�R���S�U�R�E�O�H�P�D���G�H��

�p�V�W�R�V�� �D�Q�W�L�I�~�Q�J�L�F�R�V�� �H�V�� �O�D�� �W�R�[�L�F�L�G�D�G�� �T�X�H��

�S�R�V�H�H�Q�� �V�R�E�U�H�� �H�O�� �K�R�P�E�U�H�� �\�� �R�W�U�R�V��

�R�U�J�D�Q�L�V�P�R�V�� �T�X�H�� �Q�R�� �V�R�Q�� �R�E�M�H�W�R�� �G�H�� �F�R�Q�W�U�R�O��

���$�X�G�H�Q�D�H�U�W�� �\�� �F�R�O������ �������������� �(�O�� �P�D�Q�H�M�R�� �G�H�� �O�D��

�U�H�V�L�V�W�H�Q�F�L�D�� �D�� �O�R�V�� �D�J�H�Q�W�H�V�� �D�Q�W�L�I�~�Q�J�L�F�R�V��

�D�F�W�X�D�O�P�H�Q�W�H�� �F�R�P�H�U�F�L�D�O�L�]�D�G�R�V�� �V�H�� �K�D��

�F�R�Q�Y�H�U�W�L�G�R�� �H�Q�� �X�Q�� �S�L�O�D�U�� �H�Q�� �O�D�� �D�J�U�L�F�X�O�W�X�U�D��

�D�Q�W�H�V���\���G�H�V�S�X�p�V���G�H���O�D���F�R�V�H�F�K�D�����(�V���S�R�U���H�V�W�R��

�Q�H�F�H�V�D�U�L�D�� �O�D�� �L�Q�F�R�U�S�R�U�D�F�L�y�Q�� �D�O�� �P�H�U�F�D�G�R�� �G�H��

�Q�X�H�Y�R�V�� �D�J�H�Q�W�H�V�� �D�Q�W�L�I�~�Q�J�L�F�R�V�� �\�� �Q�X�H�Y�D�V��

�H�V�W�U�D�W�H�J�L�D�V�� �G�H�� �X�V�R���T�X�H���S�H�U�P�L�W�D�Q�� �G�L�V�P�L�Q�X�L�U��

�V�X�V���H�I�H�F�W�R�V���D�G�Y�H�U�V�R�V�����(�Q���H�V�W�H���F�R�Q�W�H�[�W�R�����O�D��

�E�L�R�P�D�V�D�� �Y�H�J�H�W�D�O�� �H�V�� �X�Q�D�� �I�X�H�Q�W�H�� �G�H��

�P�H�W�D�E�R�O�L�W�R�V�� �G�H�� �D�O�W�R�� �Y�D�O�R�U���� �L�Q�F�O�X�t�G�R�V�� �O�R�V��

�D�Q�W�L�I�~�Q�J�L�F�R�V�� �~�W�L�O�H�V�� �S�D�U�D�� �H�O�� �F�R�Q�W�U�R�O�� �G�H��

�H�Q�I�H�U�P�H�G�D�G�H�V���D�J�U�t�F�R�O�D�V�����/�X�t�V���\���F�R�O��������������������

�(�Q�� �Q�X�H�V�W�U�D�� �U�H�J�L�y�Q���� �S�R�G�U�t�D�Q�� �E�U�L�Q�G�D�U��

�V�R�O�X�F�L�R�Q�H�V�� �D�� �H�V�W�R�V���S�U�R�E�O�H�P�D�V�� �P�H�W�D�E�R�O�L�W�R�V��

�V�H�F�X�Q�G�D�U�L�R�V���S�U�R�G�X�F�L�G�R�V���S�R�U���S�O�D�Q�W�D�V���Q�D�W�L�Y�D�V��

�G�H�O�� �1�2�$���� �H�V�S�H�F�L�D�O�P�H�Q�W�H�� �D�T�X�H�O�O�D�V�� �G�H�� �O�D��

�I�D�P�L�O�L�D�� �G�H�� �O�D�V���$�F�D�Q�W�i�F�H�D�V�� �G�R�Q�G�H���V�H��

�G�H�V�F�U�L�E�H���H�O���J�p�Q�H�U�R���-�X�V�W�L�F�L�D�����'�X�U�N�H�H������������������

�(�V�W�H�� �~�O�W�L�P�R�� �H�V���X�Q�R�� �G�H�� �O�R�V�� �P�i�V�� �J�U�D�Q�G�H�V�� �\��

�F�R�P�S�O�H�M�R�V���G�H���p�V�W�D���I�D�P�L�O�L�D�����F�R�Q���D�O�U�H�G�H�G�R�U���G�H��

�������� �H�V�S�H�F�L�H�V�� ���3�H�L�F�K�R�W�R���� �������������� �3�U�H�V�H�Q�W�D��

�X�Q�� �F�H�Q�W�U�R�� �G�H�� �G�L�Y�H�U�V�L�G�D�G�� �L�P�S�R�U�W�D�Q�W�H�� �H�Q��

�6�X�G�D�P�p�U�L�F�D�����G�R�Q�G�H���S�U�R�E�D�E�O�H�P�H�Q�W�H���K�D�E�L�W�H�Q��

�F�H�U�F�D�� �G�H�� �������� �H�V�S�H�F�L�H�V�����(�Q���$�U�J�H�Q�W�L�Q�D�� �H�V�W�i��

�U�H�S�U�H�V�H�Q�W�D�G�R���S�R�U���������H�V�S�H�F�L�H�V�����$�O�J�X�Q�D�V�����H�M����

�-�����F�D�U�Q�H�D���\���-�����E�U�D�V�L�O�L�D�Q�D�����V�H���F�X�O�W�L�Y�D�Q���F�R�P�R��

�R�U�Q�D�P�H�Q�W�D�O�H�V�� �S�R�U�� �V�X�V�� �I�O�R�U�H�V�� �O�O�D�P�D�W�L�Y�D�V��

���(�]�F�X�U�U�D���� �������������� �2�W�U�D�V�� �W�L�H�Q�H�Q�� �L�P�S�R�U�W�D�Q�F�L�D��

�F�R�P�R�� �I�R�U�U�D�M�H�U�D�V�� ���H�M�����-���� �V�T�X�D�U�U�R�V�D�� �\�� �-����

�W�Z�H�H�G�L�D�Q�D�������R���H�F�R�O�y�J�L�F�D���D�O���I�R�U�P�D�U���S�D�U�W�H���G�H�O��

�V�R�W�R�E�R�V�T�X�H���G�H���V�H�O�Y�D�V���\���E�R�V�T�X�H�V���K�~�P�H�G�R�V����

�R���G�R�P�L�Q�D�U���D�P�E�L�H�Q�W�H�V���V�H�P�L�i�U�L�G�R�V�������(�]�F�X�U�U�D����

���������������(�V�S�H�F�L�H�V���G�H���-�X�V�W�L�F�L�D���G�H���R�W�U�D�V���S�D�U�W�H�V��

�G�H�O�� �P�X�Q�G�R�� �G�H�P�R�V�W�U�D�U�R�Q�� �F�R�Q�W�H�Q�H�U��

�F�R�P�S�X�H�V�W�R�V�� �I�H�Q�y�O�L�F�R�V�� �D�Q�W�L�I�~�Q�J�L�F�R�V����

�H�V�S�H�F�L�D�O�P�H�Q�W�H�� �O�L�J�Q�D�Q�R�V���� �F�R�P�R�� �V�H�U�� �O�D�V��

�M�X�V�W�L�F�L�G�L�Q�D�V���$�����%���\���3���D�F�W�L�Y�R�V���F�R�Q�W�U�D���K�R�Q�J�R�V��

�O�H�Y�D�G�X�U�L�I�R�U�P�H�V�� �\�� �I�L�O�D�P�H�Q�W�R�V�R�V�����&�R�U�U�r�D�� �\��

�$�O�F�k�Q�W�D�U�D���� �������������� �R�� �P�R�O�p�F�X�O�D�V�� �F�R�P�R��

�F�D�U�L�Q�D�W�R�Q�D���� �G�L�I�L�O�L�Q�D���� �M�X�V�W�L�F�L�G�L�Q�D���$���� �W�D�L�Z�D�Q�L�Q�D��

�(���\���W�X�E�H�U�F�X�O�D�W�L�Q�D�����F�R�Q���D�F�W�L�Y�L�G�D�G���F�L�W�R�W�y�[�L�F�D���L�Q��

�Y�L�W�U�R�� �F�R�Q�W�U�D�� �O�t�Q�H�D�V�� �F�H�O�X�O�D�U�H�V�� �G�H�� �F�i�Q�F�H�U��

���6�X�V�S�O�X�J�D�V���� �������������� �'�H�� �O�D�� �F�R�P�S�R�V�L�F�L�y�Q��

�I�L�W�R�T�X�t�P�L�F�D���G�H���H�V�S�H�F�L�H�V���G�H���-�X�V�W�L�F�L�D���Q�D�W�L�Y�D�V��

�G�H�O�� �1�2�$���� �V�R�O�R�� �V�H�� �F�R�Q�R�F�H�Q�� �O�L�J�Q�D�Q�R�V�� �T�X�H��

�)�L�J�X�U�D���������-�X�V�W�L�F�L�D���[�\�O�R�V�W�H�R�L�G�H�V 
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�U�H�F�L�H�Q�W�H�P�H�Q�W�H�� �Q�X�H�V�W�U�R�� �J�U�X�S�R�� �D�L�V�O�y�� �G�H�� �X�Q��

�H�[�W�U�D�F�W�R�� �I�R�O�L�D�U�� �G�L�F�O�R�U�R�P�H�W�D�Q�R�� ���(�)�'���� �G�H��

�S�D�U�W�H�V���D�p�U�H�D�V���G�H���-�����[�\�O�R�V�W�H�R�L�G�H�V�������6�D�Q�F�K�H�]��

�0�D�W�t�D�V�� �\�� �F�R�O������ �������������� �L�Q�F�O�X�\�H�Q�G�R�� �O�D��

�K�L�Q�R�T�X�L�Q�L�Q�D�� ���+�������)�L�J�X�U�D�� �������� �(�V�W�H�� �D�U�E�X�V�W�R��

�S�H�U�H�Q�Q�H���W�L�H�Q�H���Y�D�O�R�U���F�R�P�R���I�R�U�U�D�M�H���Q�D�W�X�U�D�O���\����

�W�U�D�G�L�F�L�R�Q�D�O�P�H�Q�W�H���� �O�D�V�� �F�H�Q�L�]�D�V�� �G�H�� �V�X�� �W�D�O�O�R��

�O�H�x�R�V�R�� �V�H�� �X�V�D�Q�� �H�Q�� �E�D�x�R�V�� �S�D�U�D�� �D�O�L�Y�L�D�U��

�G�R�O�R�U�H�V�� �y�V�H�R�V�� �\�� �D�U�W�L�F�X�O�D�U�H�V�� ���&�H�E�D�O�O�R�V�� �\��

�3�H�U�H�D���� �������������� �3�R�U�� �S�U�L�P�H�U�D�� �Y�H�]���� �Q�X�H�V�W�U�R��

�J�U�X�S�R�� �G�H�P�R�V�W�U�y�� �T�X�H�� �V�X�V�� �H�[�W�U�D�F�W�R�V��

�F�R�Q�W�L�H�Q�H�Q���D�J�H�Q�W�H�V���D�Q�W�L�I�~�Q�J�L�F�R�V�� 

�2�%�-�(�7�,�9�2 

Comparar la actividad antifúngica, el efecto 

sobre permeabilidad de membranas y la 

acción antitoxigénica contra F. 

graminearum del EFD de Justicia 

xylosteoides y de su constituyente H, 

respecto al fungicida T. 
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�0�D�W�H�U�L�D�O�� �Y�H�J�H�W�D�O�����6�H�� �U�H�F�R�O�H�F�W�D�U�R�Q�� �S�D�U�W�H�V��

�D�p�U�H�D�V�� �G�H���-�X�V�W�L�F�L�D�� �[�\�O�R�V�W�H�R�L�G�H�V�� �H�Q��

�$�P�S�L�P�S�D�� ���G�H�S�D�U�W�D�P�H�Q�W�R�� �7�D�I�L�� �G�H�O�� �9�D�O�O�H����

�S�U�R�Y�L�Q�F�L�D�� �G�H���7�X�F�X�P�i�Q�����$�U�J�H�Q�W�L�Q�D�����G�X�U�D�Q�W�H��

�H�O�� �P�H�V�� �G�H�� �P�D�U�]�R�� �G�H�� ������������ �/�D�V�� �S�D�U�W�H�V��

�D�p�U�H�D�V���V�H���O�L�P�S�L�D�U�R�Q���G�H���H�O�H�P�H�Q�W�R�V���H�[�W�U�D�x�R�V��

�\�� �V�H�� �V�H�F�D�U�R�Q�� �D�� ������ �ƒ�&�� �H�Q�� �H�V�W�X�I�D�� �F�R�Q��

�F�R�U�U�L�H�Q�W�H�� �G�H�� �D�L�U�H�� �I�R�U�]�D�G�R�� �G�X�U�D�Q�W�H�� ���� �G�t�D�V����

�/�X�H�J�R�� �V�H�� �V�H�S�D�U�D�U�R�Q�� �O�D�V�� �K�R�M�D�V�� �\�� �V�H��

�S�X�O�Y�H�U�L�]�D�U�R�Q���H�Q���X�Q���P�R�O�L�Q�L�O�O�R���G�H���D�V�S�D�V�����/�D�V��

�K�R�M�D�V�� �W�U�L�W�X�U�D�G�D�V�� �������� �J���� �V�H�� �P�D�F�H�U�D�U�R�Q�� �H�Q��

�G�L�F�O�R�U�R�P�H�W�D�Q�R�����H�Q���U�H�O�D�F�L�y�Q�������������S���Y�����G�X�U�D�Q�W�H��

������ �K�R�U�D�V���� �3�R�V�W�H�U�L�R�U�P�H�Q�W�H���� �H�O�� �H�[�W�U�D�F�W�R�� �V�H��

�I�L�O�W�U�y�� �\�� �H�O�� �V�R�O�Y�H�Q�W�H�� �R�U�J�i�Q�L�F�R�� �V�H�� �H�Y�D�S�R�U�y��

�K�D�V�W�D�� �V�H�T�X�H�G�D�G�� �H�Q�� �H�Y�D�S�R�U�D�G�R�U�� �U�R�W�D�W�R�U�L�R��

�6�H�Q�F�R�� �5�������E���� �(�O�� �H�[�W�U�D�F�W�R�� �I�R�O�L�D�U�� �V�H�F�R�� �G�H��

�G�L�F�O�R�U�R�P�H�W�D�Q�R�� ���(�)�'���� �V�H�� �D�O�P�D�F�H�Q�y�� �D�� ���� �ƒ�&��

�S�D�U�D�� �V�H�U�� �S�R�V�W�H�U�L�R�U�P�H�Q�W�H�� �X�W�L�O�L�]�D�G�R�� �H�Q��

�H�Q�V�D�\�R�V���G�H���D�F�W�L�Y�L�G�D�G���D�Q�W�L�I�~�Q�J�L�F�D�� 

�2�E�W�H�Q�F�L�y�Q�� �G�H�� �K�L�Q�R�T�X�L�Q�L�Q�D�����(�O�� �(�)�'�� ����������

�P�J���� �V�H���F�U�R�P�D�W�R�J�U�D�I�L�y���H�Q���X�Q�D���F�R�O�X�P�Q�D����������

�[�� ���� �F�P���� �F�R�Q�W�H�Q�L�H�Q�G�R�� ������ �J�� �G�H�� �V�t�O�L�F�D�� �J�H�O��

������������������������ �P�P������ �/�D�� �P�L�V�P�D�� �V�H�� �H�O�X�\�y�� �F�R�Q��

�X�Q���J�U�D�G�L�H�Q�W�H���G�H���G�L�F�O�R�U�R�P�H�W�D�Q�R�����F�O�R�U�R�I�R�U�P�R��

�������������� �Y���Y������ �������������� �Y���Y���� �\�� ������������ �Y���Y������ �6�H��

�U�H�F�R�O�H�F�W�D�U�R�Q�� �I�U�D�F�F�L�R�Q�H�V�� �G�H�� ���� �P�O�� �T�X�H�� �V�H��

�D�Q�D�O�L�]�D�U�R�Q���S�R�U���7�/�&�����I�D�V�H���P�y�Y�L�O���F�O�R�U�R�I�R�U�P�R����

�P�H�W�D�Q�R�O���� ������������ �Y���Y���� �\�� �E�D�M�R�� �O�X�]�� �8�9�� �G�H�� ��������

�Q�P���� �6�H�� �U�H�D�O�L�]�y�� �X�Q�� �S�R�R�O�� �F�R�Q�� �O�D�V�� �I�U�D�F�F�L�R�Q�H�V��

�F�R�Q�W�H�Q�L�H�Q�G�R�� �O�D�� �E�D�Q�G�D�� �D�Q�W�L�I�~�Q�J�L�F�D�� �G�H�� �5�I�� � ��

�������������V�H���H�Y�D�S�R�U�y���D���V�H�T�X�H�G�D�G�����6�H���U�H�D�O�L�]�D�U�R�Q��

�D�Q�i�O�L�V�L�V���G�H�����+���5�0�1���\�������&���5�0�1���V�L�J�X�L�H�Q�G�R���D��

�6�D�Q�F�K�H�]�� �0�D�W�t�D�V�� �\�� �F�R�O��������������������

�G�H�W�H�U�P�L�Q�i�Q�G�R�V�H�� �T�X�H�� �H�O�� �S�R�R�O�� �H�V�W�i��

�F�R�Q�V�W�L�W�X�L�G�R�� �H�I�H�F�W�L�Y�D�P�H�Q�W�H�� �S�R�U�� �K�L�Q�R�T�X�L�Q�L�Q�D��

�F�R�Q���X�Q���D�O�W�R���J�U�D�G�R���G�H���S�X�U�H�]�D�� 

�0�L�F�U�R�R�U�J�D�Q�L�V�P�R�����/�D�� �F�H�S�D�� �X�W�L�O�L�]�D�G�D�� �H�V��
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�F�U�t�W�L�F�D�V�� �G�H�O�� �V�L�V�W�H�P�D�� �K�R�U�W�t�F�R�O�D����

�F�R�Q�V�L�G�H�U�D�Q�G�R�� �T�X�H�� �G�H�� �O�D�� �F�D�O�L�G�D�G�� �G�H�� �O�D�V��

�S�O�i�Q�W�X�O�D�V�� �G�H�S�H�Q�G�H�U�i�� �H�Q�� �J�U�D�Q�� �P�H�G�L�G�D���H�O��

�p�[�L�W�R���G�H�O���F�X�O�W�L�Y�R���H�Q���F�D�P�S�R�����3�D�U�D���R�E�W�H�Q�H�U��

�P�X�G�D�V�� �Y�L�J�R�U�R�V�D�V�� �H�V�� �I�X�Q�G�D�P�H�Q�W�D�O�� �L�Q�L�F�L�D�U��

�F�R�Q���V�H�P�L�O�O�D�V���F�H�U�W�L�I�L�F�D�G�D�V���G�H���Y�D�U�L�H�G�D�G�H�V���R��

�K�t�E�U�L�G�R�V�� �D�G�D�S�W�D�G�R�V�� �D�� �O�D�� �]�R�Q�D�� �G�H��

�S�U�R�G�X�F�F�L�y�Q���� �/�D�� �S�U�H�S�D�U�D�F�L�y�Q�� �G�H�O�� �V�X�V�W�U�D�W�R��

�G�H�E�H�� �J�D�U�D�Q�W�L�]�D�U�� �E�X�H�Q�D�� �D�L�U�H�D�F�L�y�Q����

�F�D�S�D�F�L�G�D�G�� �G�H�� �U�H�W�H�Q�F�L�y�Q�� �G�H�� �D�J�X�D�� �\��

�D�X�V�H�Q�F�L�D���G�H���S�D�W�y�J�H�Q�R�V�����V�L�H�Q�G�R���F�R�P�X�Q�H�V��

�O�D�� �X�W�L�O�L�]�D�F�L�y�Q�� �G�H�� �V�X�V�W�U�D�W�R�V�� �F�R�P�H�U�F�L�D�O�H�V��

���)�L�J�X�H�U�H�G�R����������������

�3�R�U�� �O�R�� �D�Q�W�H�U�L�R�U�P�H�Q�W�H���H�[�S�X�H�V�W�R�����V�X�U�J�H���O�D��

�Q�H�F�H�V�L�G�D�G���G�H���L�G�H�Q�W�L�I�L�F�D�U���\���H�Y�D�O�X�D�U���G�L�Y�H�U�V�R�V��

�P�D�W�H�U�L�D�O�H�V���R�U�J�i �Q�L�F�R�V���T�X�H���H�V�W�i�Q���D�O���D�O�F�D�Q�F�H��

�\���G�L�V�S�R�Q�L�E�O�H�V�����O�R�V���F�X�D�O�H�V���V�H���W�R�P�D�U�R�Q���H�Q��

�F�X�H�Q�W�D�� �F�R�P�R�� �U�H�F�X�U�V�R�V�� �H�Q�� �H�V�W�H�� �H�V�W�X�G�L�R����

���2�U�W�H�J�D���� �6�D�Q�F�K�H�]���� �' �t�D�]���� �	 �� �2�F�D�P�S�R����

�������������� �( �V�W�R�V�� �U�H�F�X�U�V�R�V�� �Q�R�� �V�R�O�R�� �V�R�Q��

�R�S�F�L�R�Q�H�V�� �G�H�� �I�i �F�L�O�� �D�F�F�H�V�R���� �V�L�Q�R�� �T�X�H��

�W�D�P�E�L�p�Q�� �R�I�U�H�F�H�Q�� �F�D�U�D�F�W�H�U�t�V�W�L�F�D�V��

�S�D�U�W�L�F�X�O�D�U�H�V�� �T�X�H�� �H�O�H�Y�D�Q�� �O�D�� �F�D�O�L�G�D�G�� �G�H�O��

�P�D�W�H�U�L�D�O���E�D�V�H����

�7�������( �O�������� ���G�H���I�L�E�U�D���G�H���F�R�F�R���D�\�X�G�D���D���T�X�H��

�H�O�� �D�L�U�H�� �F�L�U�F�X�O�H�� �\�� �P�D�Q�W�L�H�Q�H�� �O�D�� �K�X�P�H�G�D�G����

�S�U�H�Y�L�Q�L�H�Q�G�R���T�X�H���H�O���V�X�V�W�U�D�W�R���V�H���F�R�P�S�D�F�W�H����

�H�O�������� ���G�H���D�U�H�Q�D���J�U�X�H�V�D���I�D�F�L�O�L�W�D���H�O���G�U�H�Q�D�M�H��

�\���U�H�G�X�F�H���H�O���U�L�H�V�J�R���G�H���H�Q�F�K�D�U�F�D�P�L�H�Q�W�R�����H�O��

������ �� �G�H�� �K�X�P�X�V�� �G�H�� �O�R�P�E�U�L�]�� �S�U�R�S�R�U�F�L�R�Q�D��

�Q�X�W�U�L�H�Q�W�H�V���G�H���O�L�E�H�U�D�F�L�y�Q���J�U�D�G�X�D�O���\���D�X�P�H�Q�W�D��

�O�D���D�F�W�L�Y�L�G�D�G���G�H���O�R�V���P�L�F�U�R�R�U�J�D�Q�L�V�P�R�V����

�7�������/�D���F�D�U�E�R�Q�L�O�O�D�������� ���D�\�X�G�D���D���P�D�Q�W�H�Q�H�U��

�O�R�V���Q�X�W�U�L�H�Q�W�H�V�����F�R�Q�W�U�R�O�D���H�O���S�+���\���P�H�M�R�U�D���O�D��

�D�L�U�H�D�F�L�y�Q�����O�D���D�U�H�Q�D���G�H���U�t�R�������� ���S�U�R�S�R�U�F�L�R�Q�D��

�X�Q�D�� �W�H�[�W�X�U�D�� �V�X�H�O�W�D�� �\�� �H�V�W�D�E�L�O�L�G�D�G����
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�I�X�H�U�R�Q�� �V�R�P�H�W�L�G�D�V�� �D�� �X�Q�� �S�U�R�F�H�V�R�� �G�H��
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�H�O���J�U�R�V�R�U���G�H�O���W�D�O�O�R�����&�R�Q���H�V�W�H���S�U�R�S�y�V�L�W�R�����V�H��

�H�P�S�O�H�y���X�Q���P�L�F�U�y�P�H�W�U�R���G�L�J�L�W�D�O�����/�D���P�H�G�L�G�D��
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���' �L�R�F�H�x�D���* �X�D�P�E�L������������������

�5�H�V�X�O�W�D�G�R�V���\���G�L�V�F�X�V�L�y�Q����
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�O�D�� �F�R�P�E�L�Q�D�F�L�y�Q�� �I�D�F�L�O�L�W�y�� �X�Q�D�� �E�X�H�Q�D��

�F�L�U�F�X�O�D�F�L�y�Q�� �G�H�� �D�L�U�H�� �\�� �F�R�Q�V�H�U�Y�D�F�L�y�Q�� �G�H��

�Q�X�W�U�L�H�Q�W�H�V���� �( �O�� �K�X�P�X�V�� �J�H�Q�H�U�D�G�R�� �S�R�U��

�O�R�P�E�U�L�F�H�V�� �S�R�G�U�t�D�� �K�D�E�H�U�� �S�U�R�S�R�U�F�L�R�Q�D�G�R��
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�³�T�X�H���O�D���I�L�E�U�D���G�H���F�R�F�R���H�V���S�U�R�S�L�F�L�D���S�D�U�D���O�D��

�D�L�U�H�D�F�L�y�Q���� �P�L�H�Q�W�U�D�V�� �T�X�H�� �H�O�� �K�X�P�X�V�� �G�H��

�O�R�P�E�U�L�]�� �D�S�R�U�W�D�� �Q�X�W�U�L�H�Q�W�H�V�� �T�X�H�� �V�H�� �Y�D�Q��

�O�L�E�H�U�D�Q�G�R���G�H���P�D�Q�H�U�D���J�U�D�G�X�D�O�����H�V�W�L�P�X�O�D�Q�G�R��

�H�O���G�H�V�D�U�U�R�O�O�R���Y�H�J�H�W�D�W�L�Y�R� �́���

�( �Q���R�S�R�V�L�F�L�y�Q�����H�O���W�U�D�W�D�P�L�H�Q�W�R���7�������F�D�U�E�R�Q�L�O�O�D��
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�H�O���F�U�H�F�L�P�L�H�Q�W�R���P�i �V���U�H�G�X�F�L�G�R���H�Q���W�p�U�P�L�Q�R�V��

�G�H�� �D�O�W�X�U�D�� �W�R�W�D�O�� ������ �F�P���� �D�V�t�� �F�R�P�R�� �H�Q�� �O�D��

�O�R�Q�J�L�W�X�G���G�H�O���W�D�O�O�R�������������F�P�������( �V�W�R���V�H���G�H�E�H���D��

�T�X�H�� �O�D�� �F�D�U�E�R�Q�L�O�O�D�� �\�� �H�O�� �D�V�H�U�U�t�Q���� �H�Q��

�F�D�Q�W�L�G�D�G�H�V�� �H�O�H�Y�D�G�D�V���� �V�X�H�O�H�Q�� �P�R�V�W�U�D�U��

�H�V�F�D�V�D�� �G�L�V�S�R�Q�L�E�L�O�L�G�D�G�� �G�H�� �Q�X�W�U�L�H�Q�W�H�V�� �\����

�H�V�S�H�F�t�I�L�F�D�P�H�Q�W�H�� �H�Q�� �H�O�� �F�D�V�R�� �G�H�O���D�V�H�U�U�t�Q����

�S�X�H�G�H�Q���O�O�H�J�D�U���D���U�H�W�H�Q�H�U���Q�L�W�U�y�J�H�Q�R���G�X�U�D�Q�W�H��

�V�X�� �S�U�R�F�H�V�R�� �G�H�� �G�H�V�F�R�P�S�R�V�L�F�L�y�Q���� �O�R�� �T�X�H��

�U�H�V�W�U�L�Q�J�H���H�O���G�H�V�D�U�U�R�O�O�R���G�H���O�D�V���S�O�i�Q�W�X�O�D�V����
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�E�R�V�T�X�H�� �� �� �Y�H�J�H�W�D�F�L�y�Q�� �D�F�X�i �W�L�F�D��

�G�H�V�F�R�P�S�X�H�V�W�D�� �� �� �H�V�W�L�p�U�F�R�O�� �G�H�� �Y�D�F�D������ �V�H��

�H�Y�L�G�H�Q�F�L�y���X�Q���F�U�H�F�L�P�L�H�Q�W�R���S�U�R�P�H�G�L�R���G�H���O�D��

�S�O�D�Q�W�D���W�R�W�D�O���������������F�P�������V�L�Q���H�P�E�D�U�J�R�����U�H�V�D�O�W�y��

�H�Q�� �O�D�� �S�U�R�P�R�F�L�y�Q�� �G�H�O�� �G�H�V�D�U�U�R�O�O�R�� �G�H�� �O�D�V��
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�S�U�R�E�D�E�O�H�P�H�Q�W�H�� �G�H�E�L�G�R�� �D�� �O�D�� �P�D�\�R�U��

�D�F�F�H�V�L�E�L�O�L�G�D�G�� �G�H�� �P�D�W�H�U�L�D�� �R�U�J�i �Q�L�F�D�� �H�Q��
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�P�D�W�H�U�L�D�� �R�U�J�i �Q�L�F�D�� �G�H�V�F�R�P�S�X�H�V�W�D�� �H�V��

�I�D�Y�R�U�D�E�O�H�� �S�D�U�D�� �P�H�M�R�U�D�U�� �O�D���H�V�W�U�X�F�W�X�U�D���G�H�O��

�V�X�V�W�U�D�W�R���� �D�X�P�H�Q�W�D�Q�G�R�� �O�D�� �F�D�S�D�F�L�G�D�G�� �G�H��

�U�H�W�H�Q�F�L�y�Q�� �G�H�� �D�J�X�D���� �O�R�� �T�X�H�� �L�P�S�D�F�W�D��
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�S�D�U�D���S�U�R�P�R�Y�H�U���H�O���G�H�V�D�U�U�R�O�O�R���G�H���U�D�t�F�H�V�����7������
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Resumen   

En este trabajo, se evaluó el efecto de la adición de fibras (solubles e insolubles): 

galactooligosacáridos (G), inulina (I), isomaltulosa (P), arveja (Ar) y avena (Av) en el proceso 

fermentativo y en parámetros fisicoquímicos, recuentos microbiológicos, perfiles 

cromatográficos (carbohidratos y ácidos orgánicos), parámetros estructurales (reología, perfil 

de textura, microestructura) de yogures probióticos incrementados en proteína, y reducidos 

en grasa y en lactosa. Para los productos con fibras solubles se incluyó un análisis sensorial 

con consumidores. Los yogures fueron elaborados a escala laboratorio, incluyéndose un 

control sin fibra (C). Los contenidos de proteínas y de materia grasa fueron similares entre las 

muestras (6,42 y 1,06 g/100 g, respectivamente), y se obtuvieron recuentos elevados para S. 

thermophillus (> 9,27 log UFC/g) y para los probióticos (> 6 log UFC/g). Se detectaron 

diferencias en CRA, viscosidad y dureza entre las muestras: en G fue mayor la CRA, en Ar se 

tuvo el mayor índice de consistencia, viscosidad, esfuerzo de corte y dureza. El contenido de 

lactosa disminuyó por la acción de la lactasa y el metabolismo de los fermentos, mientras que 

mailto:lic.constanzamacagno.l@gmail.com
mailto:clauvenica@fiq.unl.edu.ar
mailto:cperotti@fiq.unl.edu.ar
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la glucosa y galactosa fueron elevadas en todos los tratamientos. No se encontraron 

diferencias en los ácidos orgánicos, siendo el ácido láctico el mayoritario. Los yogures con 

fibras solubles tuvieron una aceptabilidad sensorial bien valorada y sin diferencias entre ellos. 

A pesar de ello, se advirtió una tendencia más favorable hacia el yogur G en cuanto a 

aceptabilidad, mayores términos positivos asociados a características sensoriales e intención 

de compra, surgiendo como la fibra más adecuada para incorporar al yogur. 

Palabras clave: yogur, fibras, mejora nutricional. 

Introducción  

La producción de leches fermentadas es 

uno de los métodos más antiguos para 

extender la vida útil de la leche. El yogur es 

la leche fermentada más popular y de mayor 

consumo a nivel mundial y en Argentina 

(Aryana y Olson, 2017; 

www.Ocla.Org.Ar/Portafolio/6/#cbp=/Grafic

o/10599589). A nivel mundial, se estima que 

más de 6 mil millones de personas 

consumen productos lácteos, con una 

creciente demanda en Asia y América 

Latina (FAO, 2024). En 2022, el consumo 

mundial de yogur fue de 5,1 kg/habitante, 

siendo Europa y Asia-Pacífico las regiones 

con mayor consumo. Es el segundo 

producto lácteo más consumido después de 

la leche (Statista, 2022). Según el 

Observatorio de la Cadena Láctea 

Argentina (OCLA), el 3,8% de la producción 

de leche en Argentina se destina a la 

elaboración de yogur; en 2019, el consumo 

de yogur alcanzó los 7 kg/habitante. El 

Código Alimentario Argentino (CAA) define 

al yogur como el producto cuya 

fermentación se realiza con cultivos 

protosimbióticos de Lactobacillus 

delbrueckii subsp. bulgaricus y 

Streptococcus thermophilus a los que en 

forma complementaria pueden acompañar 

otras bacterias acidolácticas que, por su 

actividad contribuyen a la determinación de 

las características del producto terminado. 

También establece una cantidad mínima de 

microorganismos viables (1 x 107 UFC/g o 

mL) en el producto terminado. Su 

importancia nutricional radica, 

principalmente, en su contenido de 

proteínas de alto valor biológico, su aporte 

de minerales como calcio, fósforo, 

magnesio y zinc, y vitaminas del grupo B, y 

además puede tener un impacto positivo en 

la composición de la microbiota intestinal 

(Gahruie et al., 2015). 

La tecnología de elaboración de yogur 

presenta algunas diferencias dependiendo 

de la variedad que se trate, pero consiste 

básicamente en las siguientes etapas: 

estandarización de la leche (para yogur 

batido normalmente se agregan sólidos 

lácteos como leche en polvo o concentrados 

de proteínas lácteas en polvo para 
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aumentar la viscosidad), homogeneización, 

tratamiento térmico, enfriamiento (hasta la 

temperatura óptima de desarrollo del 

fermento), inoculación del fermento, 

fermentación (hasta pH 4,70-4,75), 

enfriamiento, agitación, envasado y 

almacenamiento refrigerado (Tamime y 

Robinson, 2007).  

La leche y los productos lácteos son 

alimentos exentos de fibras, por lo que la 

inclusión de este nutriente durante la 

manufactura y la valoración del impacto en 

el proceso fermentativo y en la calidad del 

alimento, es una temática de investigación 

muy actual y en constante estudio, debido 

al interés por los consumidores en 

alimentos que aporten beneficios más allá 

de su rol nutritivo intrínseco. 

La fibra dietaria (FD) que se define como las 

partes comestibles de plantas o 

carbohidratos análogos resistentes a la 

digestión y absorción en el intestino delgado 

humano, con fermentación completa o 

parcial en el intestino grueso (AACC, 2001), 

ha ganado popularidad en los últimos 

tiempos para la formulación de alimentos 

dado los múltiples efectos positivos 

asociados (Dhingra et al., 2012; Anderson 

et al., 2009). Además, algunos de estos 

componentes se destacan por poseer rol 

prebiótico (como es el caso de los GOS e 

inulina): inhiben la proliferación de bacterias 

patógenas protegiendo de infecciones, y al 

ser fermentados en el colon ejercen efectos 

positivos (prevención de diarreas, mejora 

de la tolerancia a la lactosa, alivio de la 

constipación, incremento de la absorción de 

calcio, etc.) (Lam y Cheung, 2013; Sangwan 

et al., 2011; Park y Oh, 2010). Dentro de 

este grupo de compuestos funcionales, la 

isomaltulosa (o palatinosa), disacárido de 

glucosa y fructosa, es un carbohidrato 

emergente obtenido por un proceso de 

reordenamiento enzimático a partir de la 

�V�D�F�D�U�R�V�D�����.-���������D���.-1,6). Se lo recomienda 

como un ingrediente funcional para lácteos, 

además de bebidas y barras de cereal, por 

poseer la mitad del poder edulcorante de la 

sacarosa, bajo índice glicémico y no ser 

cariogénico (Shyama et al., 2018; Ruiz-

Aceituno et al., 2018; Sawale et al., 2017). 

Si bien este compuesto no está actualmente 

reconocido como prebiótico, se reporta 

como un potencial prebiótico (ISAPP, 

2021). Además, los subproductos que se 

obtienen del procesamiento de frutas, 

vegetales o cereales son considerados 

novedosos y valiosos materiales por su alto 

contenido de FD y por sus propiedades 

tecno-funcionales únicas, como su 

habilidad para enlazar agua, convirtiéndolos 

en ingredientes ideales para modificar 

textura (emulsionantes, espesantes, 

agentes de carga) (Hasani et al., 2017; 

McCann et al., 2011). 

Por otra parte, el aumento del contenido 

proteico también representa una estrategia 

de interés para magnificar las propiedades 

nutricionales del yogur, aumentando la 

disponibilidad de aminoácidos plasmáticos 



 
 
 

 
 
 
 

4 
 

para la formación de masa muscular. Las 

dietas altas en proteínas son beneficiosas 

para la regulación glicémica, para el sistema 

óseo y, además, tienen un efecto mayor en 

la saciedad que las grasas o carbohidratos 

por lo que favorece en el control del peso 

(Jørgensen et al., 2019; Pasiakos, 2015). 

Los niveles de proteínas en yogur pueden 

ser incrementados empleando distintas 

estrategias tecnológicas; entre ellas, la 

incorporación de proteína de suero a través 

de ingredientes en polvo es ampliamente 

utilizada (Jørgensen et al., 2019). 

En particular, la reducción del contenido de 

materia grasa en el yogur es beneficiosa 

considerando el efecto adverso de las 

grasas saturadas y el colesterol en el 

desarrollo de enfermedades crónicas no 

transmisibles (obesidad, diabetes, entre 

otras) (Grosso et al., 2017; Liu et al., 2017). 

Hay que tener en cuenta que la reducción 

de la grasa se asocia a un yogur con un 

flavor y textura pobres y desarrollo de 

sinéresis (Lee y Lucey, 2010). La grasa 

láctea desempeña un rol crucial como 

carrier y fuente de moléculas aromáticas, 

contribuyendo al desarrollo de flavor a 

través de los procesos bioquímicos que 

ocurren durante la fermentación y también 

otorgan cremosidad (MacGibbon y Taylor, 

2006). Para mitigar estos inconvenientes, 

diversos autores han propuesto como 

alternativas el agregado de ingredientes de 

diferente naturaleza química que actúan 

�F�R�P�R���V�X�V�W�L�W�X�W�R�V���G�H���J�U�D�V�D�����H�I�H�F�W�R���³�U�H�O�O�H�Q�R�´������

tales como fibras, espesantes, fermentos 

productores de exopolisacáridos (EPS), 

�H�Q�W�U�H�� �R�W�U�R�V�� ���.�H�O�O�\���� ������������ �2�¶�6�X�O�O�L�Y�D�Q�� �\��

�2�¶�0�D�K�R�Q�\�����������������6�P�L�W�K�H�U�V�����������������%�U�D�Q�G�H�O�O�L��

et al., 2015). 

Por otro lado, la reducción de lactosa en 

yogur también es relevante, principalmente 

para las personas con intolerancia a la 

lactosa, aunque estos productos son 

adecuados para todos. La intolerancia a la 

lactosa es un síndrome clínico que se 

manifiesta con síntomas como diarrea, 

distensión abdominal, náuseas y 

flatulencias tras el consumo de lactosa, 

debido a la deficiencia de lactasa (Malik y 

Panuganti, 2023). Si bien existen varias 

metodologías para reducir la lactosa en los 

�S�U�R�G�X�F�W�R�V�� �O�i�F�W�H�R�V���� �O�D�� �D�G�L�F�L�y�Q�� �G�H�� �H�Q�]�L�P�D�� ��-

galactosidasa es una de las metodologías 

mayormente empleadas (Vénica et al., 

2015; Sangwan et al., 2011). 

En sintonía con lo expuesto, el desarrollo de 

yogures con mejor perfil nutricional, más 

funcionales y con propiedades benéficas 

acrecentadas, es una temática de trabajo 

actual (García-Burgos et al., 2020). 

 

Objetivos  

En el presente trabajo, se evaluó el efecto 

de la incorporación de fibras, tres de ellas 

solubles: inulina (I), GOS (G) e isomaltulosa 

(P) y dos insolubles: avena (Av) y arveja 

(Ar), en el proceso fermentativo y en los 

parámetros fisicoquímicos, recuentos 

microbiológicos, perfiles cromatográficos 
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(carbohidratos y ácidos orgánicos), 

parámetros estructurales y sensoriales de 

yogures probióticos, incrementados en 

proteína y reducidos en grasa y lactosa.  

 

Materiales y Métod os 

Materiales: leche UAT parcialmente 

descremada y leche en polvo descremada 

(LPD, ilolay, Argentina), concentrado de 

proteínas de suero al 35% (WPC, Milkaut S. 

A., Argentina), enzima ��-galactosidasa 

(Shusei Company Limited, Japón), fermento 

comercial liofilizado (S. thermophilus, L. 

delbrueckii subsp. bulgaricus, Lactobacillus 

acidophilus, Bifidobacterium) (ABY-11, Chr. 

Hansen, Dinamarca). Las fibras 

comerciales fueron: GOS (G) (Friesland 

Campina, Países Bajos), inulina (I) e 

isomaltulosa (o palatinosa) (P) (Beneo, 

Alemania), arveja (Ar) (Grupo Saporiti, 

Argentina), avena (Av) (J. Rettenmaier & 

Söhne, Alemania). 

Esquema de elaboración: se elaboraron a 

escala laboratorio (500 g) tres réplicas de 

los yogures con fibras (denominados G, I, P, 

Av y Ar) y el yogur control (C) (sin fibras). Se 

usó el protocolo optimizado por Vénica et al. 

(2019), con algunas modificaciones. La 

leche base se preparó agregando a la leche 

UAT, los sólidos lácteos (LPD y WPC), y los 

ingredientes fuente de fibra (2%). La mezcla 

se hidrató a 5 °C por 18 h. Luego, la leche 

base se calentó a 85 °C/20 min., se enfrió a 

42 °C, se inoculó con el fermento (dosis 

recomendada por el proveedor) y en 

simultáneo se incorporó la enzima. La 

fermentación se llevó adelante a 42 ± 1 °C 

hasta alcanzar un valor de pH de 4,70-4,75 

(aprox. 4 h), luego se procedió al enfriado 

del yogur hasta 25 °C y finalmente los 

frascos se agitaron y se almacenaron en 

refrigeración (5 °C) durante 28 días. Se 

analizó la composición fisicoquímica [pH, 

acidez titulable (AT), contenidos de grasas, 

proteínas, cenizas, sólidos totales (ST)] y el 

perfil de carbohidratos y ácidos orgánicos 

en las leches base. A los días 1, 14 y 28 se 

realizaron mediciones de pH, AT y 

recuentos microbianos. Asimismo, al día 28, 

se analizó la capacidad de retención de 

agua (CRA), el perfil de carbohidratos y 

ácidos orgánicos, la reología, el perfil de 

textura (TPA) y la microestructura.  

Según los resultados obtenidos, se 

seleccionaron las formulaciones con 

agregado de fibras solubles (G, I y P) y el 

yogur control, para llevar a cabo 

elaboraciones de 2700 g que se destinaron 

a un análisis sensorial con consumidores. 

Determinaciones analíticas:  

pH y AT: el pH se midió con pHmetro digital 

Orion3-Star Benchtop (Thermo Fisher 

ScientificInc., USA) y la AT se determinó por 

titulación con NaOH N/9 (1 °Dornic = 1 mg 

ácido láctico/10 mL o 10 g) (Tritando 

Dosino, Metrohm, Switzerland) (IDF-FIL, 

150:2012). 

Composición química y microbiología: se 

determinaron ST por secado en estufa a 

102 ± 1°C (IDF-FIL, 151:2005), el contenido 
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de materia grasa por el método 

butirométrico de Gerber (IDF-FIL, 1996), 

proteínas por método de Kjeldhal (IDF-FIL, 

020-1/2:2001) y las cenizas por incineración 

en mufla (AOAC, 945.46-1945).  

Los recuentos de Bifidobacterium se 

realizaron en MRS agar (Biokar, Beauvais, 

Francia) suplementado con 0,2% (p/v) de 

cloruro de litio y 0,3% (p/v) de propionato de 

�V�R�G�L�R�����\���V�H���L�Q�F�X�E�y���D�������×�ƒ�&���G�X�U�D�Q�W�H���������K�����H�Q��

condiciones de anaerobiosis (Anaeropack-

Anaero; Mitsubishi Gas Chemical Co., Inc., 

Japón) (Vinderola y Reinheimer, 2000). L. 

acidophilus se determinó en MRS agar 

suplementado con 0,15% de sales biliares, 

�D�� �����×�ƒ�&�� �G�X�U�D�Q�W�H�� ������h (Mortazavian et al., 

2007) y S. thermophilus se cuantificó en 

agar M17 (Biokar, Francia), y se incubó a 

�����×�ƒ�&���G�X�U�D�Q�W�H���������K�� 

CRA: se determinó por pesada del suero 

liberado (S) luego de la centrifugación de la 

muestra de yogur (Y) en condiciones 

estandarizadas (20 °C/5000 g/10 min) y se 

expresó según: CRA (%) = [(Y�±S)/(Y)] x 100 

(Vénica et al., 2019). 

Concentración de carbohidratos y ácidos 

orgánicos: la concentración de lactosa, 

glucosa y galactosa y de los ácidos láctico, 

cítrico, acético, orótico e hipúrico, se 

determinaron por cromatografía líquida con 

detección de índice de refracción (IR) y 

ultravioleta (UV), respectivamente (HPLC-

IR/UV) (Vénica et al., 2014; Vénica et al., 

2015), en la leche base y en el yogur. Los 

resultados se expresaron en g/100 g para 

los carbohidratos y en mg/100 g para los 

ácidos orgánicos. 

Reología: se obtuvieron las curvas de flujo 

(esfuerzo de corte vs. velocidad de corte) y 

viscosidad dinámica (viscosidad aparente 

vs. velocidad de corte) por reometría 

rotacional con geometría de cilindros 

concéntricos a temperatura controlada 

(10±0,1 °C) (HAAKE MARS 40, Thermo 

Scientific, USA). Las curvas de flujo fueron 

obtenidas a velocidad de corte ascendente 

(0-300 1/s) y descendente (300-0 1/s). La 

viscosidad aparente (��ap, �3�D�Âs) se calculó a 

una velocidad de corte de 50 1/s 

considerada como un valor aproximado al 

que se alcanza en la boca durante la 

masticación (Bourne, 2002). 

Perfil de textura: se evaluó mediante un 

ensayo de doble compresión con un 

texturómetro TA.XT Plus Stable 

Microsystems utilizando una celda de carga 

de 5 kg. Cada muestra contenida en un vial 

(altura, 6 cm; diámetro, 3 cm) hasta una 

altura de 3 cm se analizó empleando una 

sonda cilíndrica de 14,3 mm de diámetro 

con una fuerza de contacto de 0,5 g a una 

velocidad de 2 mm/s con un tiempo de 

espera de 5 s entre el primer y segundo 

ciclo y un nivel de deformación de 30% 

respecto a la altura inicial de la muestra. Se 

utilizó el software Exponent para determinar 

los parámetros: dureza (g), adhesividad 

���J�Â�V������ �H�O�D�V�W�L�F�L�G�D�G�� ���D�G�L�P�H�Q�V�L�R�Q�D�O������

cohesividad (adimensional) y gomosidad 

(adimensional) (Vénica et al., 2019). 
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Microestructura: se estudió mediante 

microscopía confocal láser de barrido 

(CLSM) con un microscopio confocal 

invertido (Leica TCS SP8, Alemania). Se 

utilizó Rhodamina B como fluoróforo para la 

tinción de la proteína. La muestra de yogur 

se diluyó en agua destilada (1:1), y una gota 

fue dispuesta en un portaobjetos y cubierta 

con un cubreobjetos. Se observó con un 

lente objetivo 63x en seco a una longitud de 

onda de excitación de 568 nm. Numerosos 

campos fueron observados y se obtuvieron 

micrografías típicas (Brüls et al., 2024). 

Análisis sensoriales con consumidores: se 

reclutaron un total de 87 consumidores 

entre 18 y 65 años, representando las 

mujeres un 60%. Se realizó un ensayo 

afectivo de aceptabilidad utilizando una 

escala hedónica de nueve puntos desde 9 = 

me gusta muchísimo hasta 1 = me disgusta 

muchísimo (Ares et al., 2017), y se empleó 

la metodología marque todo lo que aplique 

(CATA, Check All That Apply) con 20 

términos relacionados con las 

características sensoriales de los yogures: 

dulce, brilloso, ácido, opaco, sabor extraño, 

denso, homogéneo, fácil de beber, amargo, 

desagradable, grumoso, saludable, suave, 

cremoso, agradable, áspero, líquido, 

heterogéneo, espeso y difícil de beber. Se 

solicitó a los participantes que marcaran 

todos los términos que consideraran 

apropiados para describir cada tipo de 

yogur. Para vincular la información de la 

pregunta CATA con la de aceptabilidad, se 

realizó un Análisis de Penalización, solo con 

aquellas palabras que fueron aplicadas por 

al menos el 20% de los consumidores 

(Varela y Ares, 2014). Finalmente, se les 

consultó si estarían dispuestos o no a 

comprar el producto. 

Análisis estadístico: se aplicó ANOVA de 

una vía (p<0,05) para determinar si existen 

diferencias significativas en los parámetros 

evaluados, seguido de un test de 

comparaciones múltiples (Tukey) para 

comparar las medias. Se empleó el software  

SPSS 10.0 (IBM, USA). 

 

Resultados y Discusión  

Composición fisicoquímica y 

microbiológica: las fermentaciones de los 

yogures demoraron entre 4,00 y 4,33 h en 

alcanzar el pH final. En las leches bases, los 

valores de pH y de AT fueron similares, 

estuvieron en el rango de 6,52 a 6,60 y de 

26,14 a 28,85 °D, respectivamente. En la 

Tabla 1 se observan los valores de 

composición de los yogures desarrollados a 

partir de los análisis realizados en las leches 

bases, es decir, antes del proceso de 

fermentación láctica. Si bien durante la 

fermentación se producen transformaciones 

bioquímicas, como la hidrólisis parcial de la 

lactosa a glucosa y galactosa y la formación 

de ácidos orgánicos, entre otros 

compuestos de aroma/sabor, y cambios en 

la estructura proteica, éstas no alteran 

sustancialmente la composición global del 

producto. Los contenidos de proteínas y de 
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materia grasa fueron similares entre los 

yogures con promedios de 6,42 g/100 g y 

1,06 g/100 g, respectivamente. El elevado 

contenido de proteína se debió al 

enriquecimiento proteico del producto por la 

incorporación de los sólidos lácteos (WPC y 

LPD). Los reducidos niveles de grasas, 

cumplieron con el objetivo de reducción 

lipídica (CAA, Cap. VIII). Se observaron 

diferencias (p < 0,05) en los contenidos de 

cenizas y de ST. El yogur C presentó el 

menor contenido de cenizas y el yogur Av 

tuvo el mayor valor, y los demás yogures 

presentaron valores intermedios. El yogur C 

presentó el menor valor de ST, seguido por 

los yogures I, Av, P y Ar con valores 

intermedios, y el yogur G tuvo el valor más 

elevado.  

Los valores de pH, AT y recuentos 

microbianos de los yogures se observan en 

la Tabla 2. Durante el almacenamiento 

refrigerado, el pH disminuyó y la AT 

aumentó (p < 0,05) en todos los productos, 

este comportamiento es esperable en 

alimentos fermentados debido a la 

producción de ácidos orgánicos, 

principalmente láctico, durante el 

almacenamiento. Los recuentos de S. 

thermophilus se mantuvieron estables y en 

niveles elevados (> 9,27 log UFC/g), 

mientras que los recuentos de L. 

acidophilus y Bifidobacterium disminuyeron 

(p < 0,05) a los 14 o 28 días, según el tipo 

de yogur; sin embargo, la suma de los 

recuentos de L. acidophilus y 

Bifidobacterium se mantuvieron en valores 

adecuados para considerar a los yogures 

como probióticos según el CAA (niveles 

mayores a 6 log UFC/g) (CAA, Cap. XVII). 

No se detectaron diferencias en los valores 

de estos parámetros entre los yogures a 

cada tiempo de muestreo (1, 14 y 28 días). 

Dabija et al. (2018) no encontraron efecto 

del agregado de fibras (inulina, avena, 

poroto y trigo) en el pH de los yogures en 

relación al yogur sin agregado.   

Los probióticos empleados en este trabajo, 

que forman parte del fermento se 

encuentran entre los microorganismos más 

populares que se incorporan al yogur 

(Hadjimbei et al., 2022). Sin embargo, 

trabajos que reporten el efecto de las fibras 

empleadas en este trabajo en la viabilidad 

de estos microorganismos son escasos. Si 

bien se tuvo una disminución entre 1 y 2 

órdenes logarítmicos, la supervivencia de 

estos microorganismos durante el 

almacenamiento refrigerado fue 

satisfactoria, siendo los valores los 

recomendados para ejercer los beneficios 

reportados para alimentos con probióticos 

(Hadjimbei et al., 2022). Otros autores han 

mencionado una disminución de viabilidad 

de hasta 3 órdenes logarítmicos en yogures 

probióticos empleados junto con 

ingredientes prebióticos (fibra soluble de 

maíz, polidextrosa e inulina) a un nivel del 

5% (Allgeye et al., 2010). 
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Tabla 1.  Composición de los yogures desarrollados (g/100 g de producto) (medias ± 
desviación estándar, n=3). 

Yogur  Proteínas  Grasas totales  Cenizas  Sólidos totales  
C 6,30�r0,01a 1,06�r0,09a 1,20�r0,04b 18,60�r0,26c 

Av  6,55�r0,09a 1,16�r0,29a 1,33�r0,06a 20,46�r0,32b 

Ar  6,55�r0,23a 1,24�r0,35a 1,30�r0,03ab 20,65�r0,34b 

I 6,36�r0,11a 0,99�r0,00a 1,25�r0,03ab 20,38�r0,29b 

G 6,26�r0,01a 0,98�r0,01a 1,24�r0,07ab 21,61�r0,30a 

P 6,51�r0,07a 0,93�r0,08a 1,24�r0,03ab 20,52�r0,14b 

Valores con distintos superíndices en la misma columna indican diferencias significativas (p < 0,05, 
test de Tukey) entre los yogures para el parámetro analizado. 

 

 

Perfil de carbohidratos y ácidos orgánicos: 

en las leches bases se detectaron algunas 

diferencias (p < 0,05) en los niveles de 

carbohidratos debido a la adición de las 

fibras. Los mayores niveles de lactosa y 

glucosa se obtuvieron para la formulación G 

(10,00 y 0,64 g/100 g, respectivamente), 

seguidos por la formulación I (9,11 y 0,33 

g/100 g, respectivamente), las demás 

formulaciones no se diferenciaron 

(contenidos medios de 8,87 g/100 g y no 

detectado, respectivamente). La galactosa 

fue mayor en I (0,42 g/100 g) seguida de G 

(0,10 g/100 g) y las demás formulaciones 

Tabla 2. Valores de pH, acidez titulable (AT) y recuentos microbianos en los yogures 
durante el almacenamiento (5 ºC) (medias ± desviación estándar, n=3). 

Yogur  
Tiempo  
(días) 

pH 
AT 
(°D) 

St 
(log UFC/g) 

La 
(log UFC/g) 

B 
(log UFC/g) 

C 
1 4,92�r0,10a 103,06�r2,87b 9,38�r0,06a 7,25�r0,11a 7,98�r0,10a 

14 4,52�r0,09b 121,35�r5,21a 9,42�r0,11a 6,96�r0,16a 7,24�r0,17a 

28 4,46�r0,09b 129,65�r5,98a 9,27�r0,13a 5,62�r0,44b 5,90�r0,42b 

Av  
1 4,87�r0,08a 105,80�r3,36b 9,43�r0,09a 7,22�r0,10a 7,90�r0,12a 

14 4,61�r0,02ab 126,11�r6,18a 9,48�r0,06a 6,96�r0,10a 7,16�r0,19ab 

28 4,35�r0,17b 136,85�r5,72a 9,40�r0,13a 6,29�r0,38b 5,92�r0,68b 

Ar  
1 4,92�r0,13a 100,15�r10,91b 9,39�r0,13a 7,37�r0,15a 8,14�r0,73a 

14 4,60�r0,19ab 121,46�r9,65ab 9,36�r0,05a 6,50�r0,40b 7,05�r0,13ab 

28 4,50�r0,08b 129,83�r5,04a 9,27�r0,24a 5,91�r0,36b 6,06�r0,80b 

I 
1 4,89�r0,09a 102,87�r5,63b 9,40�r0,06a 7,26�r0,15a 7,93�r0,14a 

14 4,73�r0,09a 122,40�r5,93a 9,49�r0,02a 6,99�r0,22a 7,05�r0,15a 

28 4,48�r0,11b 130,56�r6,39a 9,41�r0,10a 6,45�r0,21b 5,45�r0,57b 

G 
1 4,87�r0,05a 101,45�r0,55b 9,44�r0,04ab 7,25�r0,04a 7,84�r0,22a 

14 4,52�r0,06b 120,39�r3,41a 9,49�r0,06a 7,00�r0,09a 6,63�r0,39ab 

28 4,51�r0,14b 127,81�r4,46a 9,36�r0,04b 6,28�r0,41b 5,44�r0,65b 

P 
1 4,88�r0,06a 103,19�r1,57b 9,49�r0,11a 7,32�r0,12a 7,91�r0,14a 

14 4,57�r0,09b 122,55�r5,80ab 9,48�r0,02a 7,03�r0,12a 7,10�r0,14b 

28 4,50�r0,11b 132,57�r11,48a 9,40�r0,18a 6,00�r0,59b 5,60�r0,37c 

St: S. thermophilus; La: L. acidophilus; B: Bifidobacterium. 
No se observaron diferencias (p > 0,05) entre los yogures para cada tiempo de muestreo. Valores 
con distintos superíndices en la misma columna indican diferencias significativas (p < 0,05, test de 
Tukey) para cada yogur, con respecto al tiempo de almacenamiento.  
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tuvieron valores bajos y similares entre sí 

(0,05 g/100 g). Los ácidos orgánicos no se 

diferenciaron entre las leches bases. 

En los yogures a los 28 días, se detectaron 

diferencias (p < 0,05) en los niveles de 

lactosa. El yogur G tuvo el mayor valor (2,15 

g/100 g) respecto al resto de los yogures 

que no se diferenciaron entre sí (valor 

promedio de 1,42 ± 0,06 g/100 g). En cuanto 

a las concentraciones de glucosa, se 

observó que las muestras I y G presentaron 

valores más elevados (p < 0,05) (3,42 ± 0,18 

g/100 g y 3,85 ± 0,15 g/100 g, 

respectivamente), en comparación con el 

resto de las formulaciones que no difirieron 

entre sí (valor medio 3,05 ± 0,06 g/100 g). 

Los niveles de galactosa fueron similares 

entre los productos (3,12�±3,55 g/100 g). La 

reducción de lactosa, debido principalmente 

al proceso de hidrólisis por la enzima 

adicionada pero también al proceso 

fermentativo, se encontró en el rango de 78 

a 83%, de esta manera los yogures fueron 

reducidos en lactosa según lo establecido 

por el CAA (CAA, Cap. XVII). Similares 

reducciones en el nivel de lactosa fueron 

obtenidas por Vénica et al. (2016) en 

yogures con inulina y L. acidophilus. 

En relación al contenido de ácidos 

orgánicos, no se observaron diferencias 

entre los yogures a los 28 días. El láctico es 

el principal ácido producido por las bacterias 

lácticas y el que se encontró 

mayoritariamente en los yogures (1649,00�±

1753,67 mg/100 g). El cítrico es el segundo 

ácido mayoritario (370,28�±388,35 mg/100 

g) y está presente naturalmente en la leche 

y por lo tanto en los ingredientes utilizados. 

El tercer ácido detectado fue el acético 

(26,34�±33,62 mg/100 g), que es generado 

por el metabolismo de las bifidobacterias 

que fueron incorporadas con el fermento. 

Finalmente, los ácidos orótico (9,73�±10,00 

mg/100 g) e hipúrico (1,49�±1,71 mg/100 g) 

fueron minoritarios.  

CRA: la incorporación de fibras influyó en la 

CRA ya que se observaron diferencias (p < 

0,05) entre los yogures a los 28 días (Figura 

1). Los yogures C y Av presentaron los 

valores más bajos (57,62 �r 1,30% y 58,84 �r 

0,90%, respectivamente), mientras que G 

registró el valor más alto (65,12 �r 0,94%).  

Las barras indican los valores medios ± 
desviación estándar, n=3. Letras diferentes 
indican diferencias significativas (p < 0,05, test 
de Tukey) entre los yogures. 

Figura 1 . Capacidad de retención de agua 
(CRA) de los yogures a los 28 días (5 ºC). 

La CRA es un indicador de la capacidad de 

retener el suero en la estructura del gel de 

yogur. La expulsión de suero (sinéresis) en 

el yogur es percibida negativamente por los 

consumidores, quienes generalmente lo 

asocian con cambios adversos en la calidad 

(Brodziak et al., 2020). El valor más elevado 
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en G pudo haber estado relacionado con el 

mayor contenido de ST que presentó este 

yogur. Dabija et al. (2018) encontraron 

menor sinéresis en el yogur con fibra de 

arveja respecto a los yogures con agregado 

de inulina, fibras de trigo y avena.   

Reología: los resultados de los parámetros 

reológicos de los yogures se muestran en la 

Tabla 3. Se observaron diferencias (p < 

0,05) en los tres parámetros medidos.  

Tabla 3.  Índice de consistencia (k), 
viscosidad aparente (��ap) y esfuerzo de 
corte (�1) a 50 1/s de velocidad de corte, de 
los yogures a los 28 días (5 ºC) (medias ± 
desviación estándar, n=3). 

Yogur  
k 

(Pa�Âs) 

�� ap a 50 1/s 

(Pa�Âs) 
�1��a 50 1/s  

(Pa) 

C 35,14±9,32ab 1,85±0,21ab 92,57±10,27ab 
Av  18,56±4,38b 1,27±0,22c 63,53±10,88c 
Ar  52,21±3,60a 2,32±0,02a 116,25±0,78a 
I 25,18±2,72b 1,62±0,07bc 80,99±3,61bc 
G 18,95±0,66b 1,44±0,03bc 72,27±1,41bc 
P 25,10±3,69b 1,66±0,14bc 83,10±7,18bc 

Valores con distintos superíndices en la misma 
columna indican diferencias significativas (p < 0,05, 
test de Tukey) entre los yogures. 

El yogur Ar mostró el mayor índice k y los 

yogures Av, G, I y P tuvieron el menor valor, 

C presentó valores intermedios sin 

diferenciarse de los demás productos. La 

��ap y el �1 a 50 1/s de velocidad de corte 

tuvieron un comportamiento similar; el 

mayor valor se observó en el yogur Ar y el 

menor en el yogur Av, C no se diferenció de 

G, I y P, pero fue mayor que Av. Mediante 

estos resultados se puede interpretar que el 

yogur con fibra de arveja presentó mayor 

consistencia e indicios de ser un gel más 

fuerte que el del resto de los yogures. Esto 

puede deberse a las características de la 

fibra empleada en combinación con la 

matriz proteica. Dabija et al. (2018) 

encontraron mayor viscosidad en yogur con 

la fibra de trigo respecto a los otros yogures 

(con agregado de inulina y fibras de avena 

y poroto).   

TPA: los parámetros calculados a partir del 

perfil de textura de los yogures se observan 

en la Tabla 4. Las incorporaciones de las 

fibras no modificaron los parámetros de 

elasticidad y cohesividad. Por otro lado, el 

yogur Ar tuvo los mayores valores (p < 0,05) 

de dureza y gomosidad y menores valores 

(p < 0,05) de adhesividad, respecto a los 

otros yogures que no se diferenciaron entre 

sí.  

Microestructura: las micrografías obtenidas 

por CLSM se muestran en la Figura 2. Se 

pueden observar algunas diferencias en la 

organización de la red proteica. En los 

yogures Av, Ar, I y P se aprecian algunos 

aglomerados proteicos de mayor tamaño 

inmersos en una red proteica bastante 

regular. Esto puede deberse a que los 

ingredientes de fibra se encuentren 

rodeados por la proteína y de esta manera 

se inserten en la matriz proteica del yogur. 

La matriz del yogur C muestra agregados 

proteicos y espacios intersticiales de 

tamaño regular; el yogur G presenta 

características similares. Una 

microestructura particular se observa en el 

yogur I, donde prácticamente no se 
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detectan poros y la red proteica parece más 

interconectada que en los otros productos. 

Análisis sensoriales: se realizó a los 

yogures con fibras solubles (G, I y P) y al 

yogur C dado que los productos con 

agregado de fibras insolubles presentaron 

arenosidad y sabores extraños. Los 

puntajes de aceptabilidad en los yogures se 

observan en la Figura 3. No se encontraron 

diferencias en los mismos para los 

diferentes yogures, los puntajes se hallaron 

entre 5,53 y 6,20. Estos resultados permiten 

concluir que la incorporación de fibras 

solubles no afectó negativamente la 

aceptabilidad sensorial del yogur, siendo 

todas las formulaciones igualmente bien 

valoradas por los consumidores.

Tabla 4. Parámetros del perfil de textura de los yogures a los 28 días (5 ºC) (medias ± 
desviación estándar, n=3). 

Yogur  
Dureza  

(g) 
Adhesividad  

(g�Âs) 
Elasticidad  

(adimensional) 
Cohesividad  

(adimensional) 
Gomosidad  

(adimensional) 
C 16,31±1,43b -21,18±3,52a 0,95±0,00a 0,50±0,00a 8,21±0,69b 

Av  16,51±1,99b -24,51±7,24a 0,95±0,02a 0,51±0,01a 8,46±0,88b 
Ar  23,93±4,25a -35,43±5,96b 0,95±0,01a 0,51±0,02a 12,10±1,67a  
I 17,26±1,03b -17,74±5,39a 0,96±0,02a  0,49±0,01a 8,42±0,42b 
G 16,33±3,34b -22,38±1,04a 0,94±0,01a 0,52±0,01a 8,39±1,51b 
P 15,76±1,73b -17,22±2,15a 0,96±0,01a 0,49±0,02a 7,77±0,60b 

Valores con distintos superíndices en la misma columna indican diferencias significativas (p < 0,05, 
test de Tukey) entre los yogures. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 2.  Micrografías obtenidas por CLSM 
de los yogures a los 28 días (5 ºC). 

 

Las barras indican los valores medios ± 
desviación estándar. No hubo diferencias (p > 
0,05) en la aceptabilidad entre los yogures.  

Figura 3.  Aceptabilidad de yogures con 
fibras solubles (G, P, I) y control (C). 

Con respecto al cuestionario CATA, se 

encontraron diferencias (p < 0,05) entre las 

formulaciones en cinco atributos: dulce, 

ácido, homogéneo, grumoso y 
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heterogéneo, siendo el yogur G el más 

asociado a características positivas como 

dulzor y suavidad, pero también a términos 

negativos como grumosidad, y la muestra C 

fue la que se percibió menos dulce.  

A través del análisis de penalización se 

observó que los yogures P y G fueron los 

mejor valorados por su vinculación con 

términos positivos como dulce, suave, 

agradable, saludable y brillante, mientras 

que los yogures C e I se asociaron con 

descriptores negativos como ácido y sabor 

extraño. Finalmente, la intención de compra 

no mostró diferencias entre las muestras 

evaluadas, indicando que todas fueron 

potencialmente aceptables para los 

consumidores. No obstante, se advierte una 

tendencia favorable hacia el yogur G, que 

obtuvo el mayor número de respuestas 

afirmativas (n = 51), mientras que el yogur 

C fue el menos elegido (n = 37). Sin 

embargo, los términos negativos que 

también se asociaron a la misma hicieron 

que estadísticamente no se manifestaran 

diferencias en el gusto de los consumidores 

para los yogures evaluados (Ili´c et al., 

2024; Hussain et al., 2022).  

Esto se relaciona de manera directa con lo 

observado para la muestra C, quien fue la 

�T�X�H�� �V�H�� �S�H�U�F�L�E�L�y�� �F�R�P�R�� �³�P�H�Q�R�V�� �G�X�O�F�H�´�� �Hn 

comparación con P y G (p < 0,001); 

presentando la menor aceptabilidad junto a 

I (menos dulce que G). 

 

Conclusiones  

Frente a una creciente demanda por parte 

de los consumidores de alimentos con 

beneficios para la salud, el desarrollo de 

yogures con mejor perfil nutricional y 

funcional constituye un área de gran interés 

para la ciencia y tecnología de alimentos. La 

incorporación de fibras en yogures 

probióticos con alto contenido proteico 

reducidos en grasa y en lactosa, representa 

un desafío actual para responder a esta 

demanda. 

Los resultados obtenidos en este estudio 

muestran que es posible desarrollar 

yogures batidos con incorporación de fibras 

(solubles e insolubles) sin afectar 

negativamente el proceso fermentativo ni la 

viabilidad del fermento probiótico. Sin 

embargo, algunas diferencias fueron 

detectadas en la estructura de los yogures. 

La incorporación de fibras solubles no 

generó cambios significativos en la 

aceptabilidad por parte de los 

consumidores. 

Este enfoque podría ser aprovechado por la 

industria láctea para diversificar su oferta de 

productos funcionales, respondiendo a las 

nuevas tendencias de consumo y aportando 

a la promoción de una alimentación más 

saludable. 
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Resumen  

Los mosquitos (Diptera: Culicidae) representan un importante grupo de insectos de interés 

sanitario por su rol como vectores de arbovirus. Su distribución y dinámica poblacional 

responden a factores ambientales, climáticos y antrópicos, lo que exige un abordaje ecológico 

integral. Este estudio analizó la diversidad ecológica de mosquitos en Paraguay entre 2013 y 

2024, empleando los índices alfa, beta y gamma. Se colectaron 4.595 ejemplares en áreas 

urbanas, rurales y del bosque Atlántico, identificando 27 especies. Las zonas urbanas 

presentaron la mayor abundancia (72,1%), con predominancia de Culex quinquefasciatus, 

Aedes (Ochlerotatus) scapularis y Aedes aegypti. En áreas rurales, se destacó el complejo 

Culex complejo coronator, mientras que en el bosque Atlántico se observó mayor 

equitatividad. Los índices de diversidad mostraron patrones espaciales y temporales 

variables: alfa fue más alto en el bosque Atlántico (1,97), beta evidenció alto recambio de 

�H�V�S�H�F�L�H�V�����•�������������\���J�D�P�P�D��reflejó mayor riqueza regional en áreas del bosque Atlántico. Las 

fluctuaciones observadas se asociaron a factores ecológicos, climáticos y logísticos. Este 

trabajo constituye el primer análisis sistemático de diversidad de mosquitos en el país, con 

implicancias clave para la vigilancia entomológica y el control vectorial adaptado al contexto 

ecológico. 
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Introducción  Los mosquitos (Diptera: Culicidae) 



 
 
 

 
 

constituyen uno de los grupos de insectos 

de mayor relevancia en salud pública por 

su rol como vectores de arbovirus, 

incluidos los virus del dengue, 

chikungunya, Zika, fiebre amarilla y 

encefalitis equinas (Cheng et al. 2016; Yu 

et al. 2019). La transmisión de estos virus 

está estrechamente relacionada con la 

ecología, distribución y dinámica 

poblacional de las especies de mosquitos, 

las cuales responden a una combinación 

de factores ambientales, climáticos y 

derivados de la intervención humana 

���$�E�E�D�V�L�����������������6�D�Q�W�¶�$�Q�Q�D��et al., 2025). 

Variables como la temperatura, la 

humedad relativa y la disponibilidad de 

sitios de reproducción son determinantes 

para la supervivencia y reproducción de 

estos insectos, al igual que factores 

bióticos como la presencia de 

hospedadores y la competencia entre 

especies (Bellone y Failloux, 2020; 

Costanzo et al., 2015; Young, 2018). Por 

otro lado, procesos como la urbanización, 

el cambio en el uso del suelo y el cambio 

climático han transformado 

significativamente los entornos naturales y 

modificados por el ser humano, alterando 

los patrones de distribución de vectores y 

favoreciendo su expansión hacia nuevas 

áreas (Renard et al., 2023). 

En América del Sur, la diversidad 

de paisajes que abarca desde centros 

urbanos densamente poblados hasta 

zonas rurales y ecosistemas forestales 

genera una variabilidad ecológica que 

sustenta una alta diversidad de especies 

de mosquitos vectores (Brividoro et al., 

2023; Câmara et al., 2020). En Paraguay la 

heterogeneidad ambiental incluye áreas 

urbanas, rurales y remanentes de bosques 

húmedos subtropicales, lo que influye 

directamente en la composición y 

estructura de las comunidades de vectores 

en distintas regiones del país (Danilo A. 

Salas-Dueñas; Juan Francisco Facetti. 

Fundación Moisés Bertoni, 2007). 

Las zonas urbanas paraguayas se 

caracterizan por una alta densidad de 

asfalto, escasa cobertura vegetal y 

presencia frecuente de recipientes 

artificiales con agua estancada, estas 

condiciones favorecen la formación de 

criaderos acuáticos (Ministerio de 

Urbanismo, 2021). En contraste, las áreas 

rurales presentan características más 

diversas, con uso agropecuario del suelo, 

cuerpos de agua temporales con materia 

orgánica y vegetación secundaria, lo que 

genera una mayor variedad de ambientes 

(Gregorio Raidán Martínez, 2007). El 

bosque Atlántico constituye un ecosistema 

de elevada complejidad, caracterizado por 

una elevada humedad, precipitaciones 

abundantes y una vegetación densa. Estas 

condiciones ambientales proveen un 

entorno propicio para el desarrollo de 

especies asociadas a ambientes selváticos 

(World Wildlife Fund, 2003). 



 
 
 

 
 

La evaluación de la biodiversidad de 

mosquitos en diferentes ambientes puede 

llevarse a cabo mediante la aplicación de 

los índices alfa, beta y gamma. Estos 

índices permiten caracterizar la 

composición y variabilidad de las 

comunidades en distintas escalas 

espaciales (Sepkoski, 1988). La diversidad 

alfa representa la riqueza de taxones en 

una sola localidad o comunidad particular; 

la diversidad beta, la diferenciación 

taxonómica entre sitios o comunidades; y la 

diversidad gamma, la diferenciación entre 

regiones (Tabla 1) . Estos índices 

constituyen conceptos fundamentales en 

ecología y biogeografía, especialmente en 

estudios sobre la distribución, interacción y 

evolución de las especies (Sepkoski, 

1988).

 

Tabla 1.1 Descripción de Índices de diversidad alfa, beta y gamma.  

Tipo de Diversidad  Definición  Enfoque  

�'�L�Y�H�U�V�L�G�D�G���$�O�I�D�����.�� Riqueza de especies dentro de 
un hábitat o comunidad 
específica. 

Evalúa la biodiversidad local 
en una unidad de muestreo. 

�'�L�Y�H�U�V�L�G�D�G���%�H�W�D�������� Variación en la composición de 
especies entre hábitats o 
comunidades. 

Mide la diferencia en 
biodiversidad entre sitios. 

�'�L�Y�H�U�V�L�G�D�G���*�D�P�P�D�������� Biodiversidad total en una región 
que abarca múltiples 
comunidades o hábitats. 

Refleja la diversidad a escala 
de paisaje o ecosistema. 

En este contexto, el presente 

estudio tuvo como objetivo llevar a cabo un 

análisis temporal parcial de la diversidad de 

especies de mosquitos en áreas de 

Paraguay entre 2013 a 2024, considerando 

su distribución geográfica y los distintos 

tipos de áreas ecológicas: urbana, rural y 

de bosque Atlántico.  

Este análisis busca contribuir al 

entendimiento de la dinámica ecológica de 

estos vectores en el país y generar 

evidencia útil para el fortalecimiento de los 

programas de vigilancia, prevención y 

control de enfermedades transmitidas por 

mosquitos. 

 

Objetivos  

General: 

Analizar la diversidad de especies de 

mosquitos vectores de arbovirus en áreas 

urbanas, rurales y del Bosque Atlántico de 

Paraguay entre 2013 y 2024, considerando 

su variación temporal y espacial. 

Específicos: 

- Describir temporal y espacialmente 

las especies de mosquitos 



 
 
 

 
 

colectadas. 

- Calcular los índices de diversidad 

alfa, beta y gamma de mosquitos 

colectados en áreas urbanas, 

rurales y del Bosque Atlántico de 

Paraguay entre 2013 y 2024. 

- Comparar la diversidad de especies 

de mosquitos a través de las áreas 

ecológicas urbana, rural y del 

bosque Atlántico, considerando las 

características ecológicas de cada 

zona. 

- Evaluar posibles fluctuaciones 

temporales en la diversidad de 

mosquitos en función de factores 

ecológicos o climáticos disponibles 

para las áreas de muestreo. 

 

Materiales y Métodos  

Se realizaron muestreos 

entomológicos por conveniencia en áreas 

urbanas, rurales y en zonas de bosque 

Atlántico. Estas colectas fueron realizadas 

en el marco de los proyectos con código 

P34/2012, P16/2018 y P13/2024 

aprobados por los Comités Científico y de 

Ética en Investigación del IICS-UNA.  Las 

mismas fueron realizadas con el 

acompañamiento de profesionales del 

Servicio Nacional de Erradicación del 

Paludismo (SENEPA). 

Se capturaron vectores adultos 

usando trampas de luz tipo CDC 

suplementado con hielo seco y/o BG 

Sentinel con atrayente comercial. Estas 

trampas se colocaron en sitios 

georreferenciados y propicios para la 

presencia de vectores. La colocación de las 

mismas fue autorizada de manera 

voluntaria por los propietarios de las 

viviendas seleccionadas. 

Las trampas se mantuvieron activas 

entre aproximadamente las 17:00 h a 09:00 

h del día siguiente. 

Las colectas de mosquitos fueron 

realizadas conforme a la distribución 

geográfica observada en la Figura 1 , que 

representa las localidades incluidas en el 

estudio. Las áreas ecológicas fueron 

clasificadas de acuerdo con los criterios 

establecidos por el Censo Nacional de 

Población y Viviendas 2012, llevado a cabo 

por la Dirección General de Estadística, 

Encuestas y Censos de Paraguay. 

Las colectas se efectuaron 

considerando factores ambientales que 

permitieran una recolección eficiente.  

Los mosquitos adultos recolectados 

fueron sacrificados por congelamiento y 

fueron transportados en nitrógeno líquido o 

hielo seco al laboratorio del Departamento 

de Salud Pública del IICS-UNA para su 

clasificación taxonómica utilizando la clave 

dicotómica de Darsie por un profesional 

entomólogo del SENEPA (Darsie, 1985).  

Toda la información recopilada, 

incluyendo los datos entomológicos, 

diversidad, abundancia de vectores se 

tabularon en hojas de cálculo de Microsoft 

Excel 2019.



 
 
 

 
 

 

 
Figura 1. Localización geográfica de los sitios de colecta de mosquitos en Paraguay 
(2013�±2024). Agrupadas en tres áreas ecológicas: urbana (rosado), rural (marrón) y bosque 
Atlántico (verde). Se detallan las localidades analizadas, así como los años en los que se 
realizaron colectas en cada sitio. 

Los índices de diversidad alfa, beta 

y gamma entre los sitios de muestreo y la 

representación gráfica se realizaron 

utilizando el software R-Studio v. 

2024.09.0+3755 empleando los paquetes 

ggplot2, vegan y reshape2. 

Posteriormente, se utilizaron los 

programas R-Studio v. 2024.09.0+3755 e 

Inkscape v. 1.4, así como también el 

software Canva v 1.101.0, QGIS Desktop v 

3.42.3 y la Plataforma en línea Mapchart 

2025, para generar visualizaciones 

gráficas que permitan comparar la 

abundancia de vectores capturados. 

 

Resultados y Discusión  

Se colectaron un total de 4.595 

ejemplares de mosquitos en las localidades 

de Alto Paraná, Asunción, Central, 

Boquerón, Caaguazú, Cordillera e Itapúa, 

las cuales fueron agrupadas en tres áreas 

ecológicas: urbana, rural y del bosque 

Atlántico.

 



 
 
 

 
 

 

Figura 2.  Número de especies de mosquitos colectados durante todos los años de estudio 
(A) En las áreas ecológicas rural, urbana y del bosque Atlántico (B) Por localidad en Alto 
Paraná, Asunción y Central, Boquerón, Caaguazú, Cordillera e Itapúa. Elaboración propia 
con R-Studio e Inkscape. 

En la Figura 2A  se presenta la 

distribución total de mosquitos 

recolectados según especie y área 

ecológica. La mayor proporción de 

ejemplares se registró en el área urbana, 

seguida por el área rural y, finalmente, el 

bosque Atlántico. Esta tendencia se repite 

en la distribución por departamento en la 

Figura 2B , donde la mayor abundancia se 

encontró en Asunción y Central seguido de 

Cordillera, Boquerón, Itapúa, Alto Paraná y 

por último Caaguazú. En total, fueron 

recolectadas e identificadas 27 especies de 

mosquitos. 

La gran variedad de especies 

colectadas observadas en distintos 

periodos pueden deberse a múltiples 

variables bioclimáticas como la humedad, 

la temperatura, el ritmo circadiano y las 

precipitaciones, ya que influyen en la 

biología de los vectores y la elevada 

proporción de ejemplares recolectados en 

zonas urbanas es consistente con estudios 

previos, que señalan que la urbanización, 

la acumulación de residuos y la 

disponibilidad de criaderos artificiales 

favorecen la proliferación de especies 

como Culex quinquefasciatus y Aedes 

aegypti, y por ende favorecen la 



 
 
 

 
 

propagación de los arbovirus (Bellone y 

Failloux, 2020; Costanzo et al., 2015; 

Kolimenakis et al., 2021; Young, 2018). 

En efecto, Culex quinquefasciatus 

fue la especie más abundante (n=2.541), 

capturada en todas las áreas, 

principalmente en ambientes urbanos de 

Asunción y Central (1.437/2.541), 

Cordillera (576/2.541) y Alto Paraná 

(308/2.541), su elevada frecuencia 

concuerda con lo reportado por (Cardozo 

et al., 2021; Gravina et al., 2019) y su 

predominancia se explica por su tolerancia 

a ambientes con alta densidad poblacional 

y aguas residuales (Farajollahi et al., 

2011). 

Por su parte, Aedes (Ochlerotatus) 

scapularis (n=610) mostró una distribución 

más homogénea entre áreas y 

departamentos, lo que sugiere una mayor 

adaptabilidad ecológica, esto podría 

representar un riesgo en contextos de 

cambio climático y expansión urbana, al 

facilitar su persistencia en hábitats 

alterados (Wilke et al., 2017). En contraste, 

Aedes aegypti fue menos abundante 

(n=334) y se restringió principalmente a 

áreas urbanas. La detección constante de 

esta especie en áreas urbanas, a pesar de 

las fluctuaciones en la abundancia de otras 

especies, representa un hallazgo 

epidemiológicamente relevante. Esta 

especie, catalogada como principal vector 

de arbovirosis como el Dengue, Zika y 

Chikungunya, constituye un problema de 

salud pública persistente en Paraguay (Yu 

et al., 2019). La capacidad de adaptación 

de estos mosquitos a entornos urbanos y 

periurbanos, donde se reproducen en 

aguas estancadas y con materia orgánica, 

lo que favorece su proliferación en áreas 

densamente pobladas y con deficiencias 

en saneamiento, explica su persistencia en 

las zonas estudiadas (Renard et al., 2023). 

En cuanto al área rural, 

representada por los departamentos de 

Boquerón y Caaguazú, se destaca la alta 

presencia del Culex complejo coronator, 

particularmente en Boquerón. Esta especie 

ha sido asociada a regiones semiáridas, 

como el Chaco paraguayo, y a entornos 

rurales con cuerpos de agua expuestos 

���&�R�Q�Q�H�O�O�\���� �$�O�W�R���� �\�� �2�¶�0�H�D�U�D���� ����������. Su 

presencia podría indicar un posible rol 

como vector puente entre ambientes 

silvestres y urbanos, como se ha reportado 

en Centroamérica (Romero-Vega et al., 

2023). En Caaguazú, la presencia 

destacada de Coquilletidia se relaciona 

probablemente con el contexto del sitio de 

muestreo, una granja avícola. 

Por otro lado, el bosque Atlántico, 

representado por Itapúa, tuvo la menor 

cantidad de ejemplares recolectados, a 

pesar de sus condiciones favorables para 

el desarrollo de mosquitos (alta humedad, 

vegetación densa y precipitaciones 

elevadas). Esto podría deberse a 

dificultades logísticas asociadas al acceso 



 
 
 

 
 

y al muestreo en entornos boscosos, como 

ha sido reportado en ecosistemas 

tropicales similares (Hendy et al., 2024; 

Loaiza et al., 2017).

 

 

Figura 3.  Índice alfa de diversidad de especies de mosquitos colectados durante todos los 
años de estudio (A) En las áreas ecológicas rural, urbana y del bosque Atlántico (B) Por 
localidad en Alto Paraná, Asunción y Central, Boquerón, Caaguazú, Cordillera e Itapúa. 
Elaboración propia con R-Studio e Inkscape. 

En relación con la diversidad, el 

índice alfa fue más alto en el bosque 

Atlántico, con un valor de 1,97 en 2016. En 

cambio, las áreas urbanas presentaron una 

diversidad intermedia, alcanzando 1,53 en 

2023, pero disminuyendo a 0,66 en 2024. 

Las zonas rurales mostraron valores 

generalmente bajos, con un mínimo de 

0,00 en 2021 y un máximo de 0,95 en 2023 

(Figura 3A) . Estas diferencias reflejan el 

impacto de las condiciones ecológicas: la 

complejidad estructural y la 

heterogeneidad del bosque Atlántico (alta 

humedad, cobertura vegetal, cuerpos de 

agua naturales) favorecen la coexistencia 

de múltiples especies (World Wildlife Fund, 

2003), mientras que las áreas urbanas, 

más homogéneos y artificiales, favorecen a 

unas pocas especies dominantes, 



 
 
 

 
 

reduciendo la equitatividad y, por ende, la 

diversidad.  

Al observar por departamentos 

(Figura 3B) , se observó que Asunción y 

Central presentaron un índice alfa de 1,72 

en 2021, superior al de Alto Paraná de 

0,96. En 2024, ambos descendieron a 0,70 

y 0,62, respectivamente. Cordillera mostró 

un valor de 1,01 en 2018, comparable al de 

otras zonas urbanas. En áreas rurales, 

Boquerón registró un índice alfa de 0,95 y 

Caaguazú de 0,80, lo que refleja cierta 

estabilidad, aunque con menor diversidad 

específica.

 

Tabla 2.  Valores representativos de diversidad beta, e interpretación de diversidad gamma 
por área ecológica (2013�±2024) 

Área Bosque Atlántico  Urbana  Rural  

Año(s) clave  2016 2018 - 2021 2018 �± 2023 

�'�L�Y�H�U�V�L�G�D�G���%�H�W�D�������� - 0,95 - 0,99 0,95 

�'�L�Y�H�U�V�L�G�D�G���*�D�P�P�D�������� Alta Intermedia Baja 

Notas: La diversidad gamma se interpreta en relación con la diversidad alfa de cada área y el recambio (beta) 
�R�E�V�H�U�Y�D�G�R���H�Q�W�U�H���O�R�F�D�O�L�G�D�G�H�V�����6�H���F�R�Q�V�L�G�H�U�y���F�R�P�R���³�D�O�W�D�´���D�T�X�H�O�O�D���G�L�Y�H�U�V�L�G�D�G���J�D�P�P�D���D�V�R�F�L�D�G�D���D���D�P�E�L�H�Q�W�H�V���F�R�Q���D�O�W�D��
riqueza de especies y mayor equitatividad (a�O�I�D���!�������������/�D���F�D�W�H�J�R�U�t�D���³�L�Q�W�H�U�P�H�G�L�D�´���V�H���D�V�L�J�Q�y���D���D�P�E�L�H�Q�W�H�V���F�R�Q���U�L�T�X�H�]�D��
�P�R�G�H�U�D�G�D�����D�O�I�D���H�Q�W�U�H�����������\�������������\���E�H�W�D���Y�D�U�L�D�E�O�H�����/�D���F�D�W�H�J�R�U�t�D���³�E�D�M�D�´���F�R�U�U�H�V�S�R�Q�G�L�y���D���D�P�E�L�H�Q�W�H�V���F�R�Q���E�D�M�D���U�L�T�X�H�]�D���\��
dominancia de pocas especies (alfa <0,8), junto a baja o nula diferencia entre localidades. 
Para más información consultar Anexos 1 y 2 . 
 

El índice beta, que mide la diferencia 

entre localidades dentro de una misma 

área ecológica, mostró valores altos 

���•������������ �H�Q�� �O�R�V�� �D�x�R�V�� ������������ ���������� �\�� �������� 

(Tabla 2) . Esto indica un alto recambio de 

especies entre localidades del mismo tipo 

de área, lo cual podría deberse a 

variaciones en microambientes, fuentes de 

agua, vegetación o prácticas humanas. En 

este sentido, el valor elevado de beta 

refuerza la idea de que la diversidad no 

depende solo del número de especies, sino 

también de su distribución espacial. 

Por último, la diversidad gamma, 

entendida como la diversidad total 

acumulada por área ecológica, fue más alta 

en el bosque Atlántico, intermedia en áreas 

urbanas y relativamente baja en zonas 

rurales (Tabla 2) . Esta estimación se basa 

en la combinación de alta equitatividad 

(alfa) y fuerte recambio entre sitios (beta), 

lo cual refleja una alta riqueza a nivel 

regional, incluso sin un valor único 

calculado. La presencia elevada de 

especies más distribuidas como Culex 

quinquefasciatus junto con otras más 

específicas como Aedes (Ochlerotatus) 



 
 
 

 
 

scapularis, sustenta esta diversidad. 

gamma elevada. Así, es importante 

considerar el esfuerzo de colecta como un 

factor que podría estar sesgando los 

resultados. Para evitar el sesgo de 

muestreo es fundamental la realización de 

esfuerzos coordinados para lograr un 

muestreo sostenido en tiempo y espacio.

En conjunto, los resultados 

demuestran que la diversidad y abundancia 

de mosquitos en Paraguay varía 

significativamente entre áreas ecológicas y 

departamentos. El bosque Atlántico 

destaca como el ecosistema más complejo 

y diverso, mientras que las zonas urbanas 

presentan mayor abundancia, pero menor 

equitatividad. 

Estas diferencias pueden 

explicarse no sólo por factores como la 

cobertura de servicios públicos (acceso a 

agua potable y saneamiento) sino también 

por aspectos logísticos relacionados con 

las colectas. Factores como la cantidad de 

trampas por localidad, las condiciones 

climáticas y de temperatura durante la 

colocación, la vegetación del sitio y la 

presencia de criaderos potenciales influyen 

considerablemente en la captura. 

Es importante considerar además 

aspectos logísticos de las capturas. La 

elección del sitio para la instalación de las 

trampas debe ser cuidadosa, garantizando 

su seguridad ante robos o daños por 

animales, lo que puede afectar la eficacia 

de la colecta. También es crucial proteger 

adecuadamente las baterías, ya que 

pueden ser manipuladas o desactivadas si 

no están resguardadas correctamente. 

Otro desafío es el uso de atrayentes, cuyo 

olor desagradable limita su colocación en 

domicilios, que son las zonas clave para la 

colecta de Aedes aegypti. Esta restricción 

podría subestimar la población en áreas 

esenciales. Además, la coordinación 

interinstitucional es un reto, sumado al 

escaso número de profesionales 

entomólogos en el país lo cual genera el 

retraso en la realización de colectas y en la 

identificación de los ejemplares colectados. 

Estos resultados aportan 

información clave para fortalecer la 

vigilancia entomológica y el control 

vectorial en Paraguay, al vincular patrones 

ecológicos con riesgos epidemiológicos. 

Por ejemplo, un aumento sostenido en la 

abundancia o diversidad de especies como 

Aedes aegypti en zonas urbanas, reflejado 

en índices alfa altos o menor equitatividad, 

podría anticipar brotes de arbovirus, 

requiriendo intervenciones específicas. 

Asimismo, un aumento en el índice beta 

entre localidades podría indicar cambios en 

la distribución de especies por alteraciones 

ambientales o climáticas, justificando la 

expansión del muestreo. Este análisis 

respalda la necesidad de adaptar 

estrategias de control a las condiciones 

ecológicas locales, en lugar de aplicar 



 
 
 

 
 

medidas uniformes en todo el país. Como 

perspectiva se prevé profundizar en el 

análisis de variables bioclimáticas para 

avaluar su posible influencia en la 

estructura de las comunidades 

observadas. Este enfoque permitiría 

identificar factores ecológicos clave 

asociados a la variabilidad espacial 

detectada. 

Conclusiones  

Este estudio permitió analizar la 

diversidad de mosquitos vectores de 

arbovirus en Paraguay entre 2013 y 2024, 

evidenciando variaciones espaciales y 

temporales marcadas. Se colectaron 4.595 

ejemplares en áreas urbanas, rurales y del 

bosque Atlántico, con mayor abundancia 

en zonas urbanas, especialmente en 

Asunción y Central. Culex 

quinquefasciatus fue la especie 

predominante, seguida por Aedes 

(Ochlerotatus) scapularis, que mostró 

distribución más homogénea, además se 

registró gran presencia de las especies 

Culex complejo coronator en zonas rurales 

como el departamento de Boquerón y 

Aedes aegypti en zonas urbanas. 

Los índices de diversidad indicaron 

mayor equitatividad en el bosque Atlántico 

(alfa: 1,97) y una diversidad regional 

gamma elevada. Las zonas urbanas 

presentaron diversidad intermedia, y las 

rurales, menor diversidad, pero con 

variación específica entre departamentos. 

Se identificaron fluctuaciones 

temporales, particularmente en áreas 

urbanas, donde el índice alfa varió 

notablemente entre años. Estos cambios 

pueden relacionarse con factores 

ecológicos, climáticos o de esfuerzo de 

muestreo y proporcionan información 

esencial para fortalecer la vigilancia 

entomológica, al vincular patrones 

ecológicos con riesgos epidemiológicos. La 

detección de un aumento sostenido en la 

abundancia o diversidad de especies como 

Aedes aegypti en zonas urbanas, reflejado 

en índices alfa elevados o menor 

equitatividad, en conjunto con la vigilancia 

virológica, podría emplearse como una 

herramienta fundamental para anticipar 

brotes de arbovirus y señalar la necesidad 

de intervenciones específicas. Asimismo, 

incrementos en el índice beta entre 

localidades pueden indicar cambios en la 

distribución de especies asociados a 

alteraciones ambientales o climáticas, lo 

que justificaría ampliar o ajustar la 

cobertura de muestreo. 

Este constituye el primer trabajo 

que incorpora formalmente el análisis de 

diversidad ecológica de especies de 

mosquitos en el país, utilizando índices 

alfa, beta y gamma en una escala temporal 

extensa y con cobertura geográfica 

representativa. Hasta el momento, los 

reportes previos se han centrado 

principalmente en aspectos taxonómicos, 

detección viral o distribución puntual de 



 
 
 

 
 

especies, sin evaluar su diversidad desde 

una perspectiva cuantitativa y comparativa. 

Por lo tanto, este estudio representa un 

aporte clave para el conocimiento 

entomológico del país y para la 

planificación de estrategias diferenciales 

de vigilancia y control vectorial. Como 

perspectiva futura, se considera prioritario 

integrar variables bioclimáticas al análisis 

de diversidad, a fin de identificar posibles 

determinantes ambientales de los patrones 

observados. Este enfoque contribuirá a una 

comprensión más integral de las dinámicas 

ecológicas locales y permitirá orientar con 

mayor precisión futuras estrategias de 

vigilancia o conservación. 
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Anexos  

Anexo 1. Tabla detallada de índices de diversidad por área ecológica. 

 Índice  Alfa  Beta  Gamma 

Años  Área    

2013 Urbana 0,57 - 0,57 

2016 Bosque Atlántico 1,97 - 1,97 

2017 Urbana 0,89 - 0,89 

2018 Urbana 1,48 0,95 2,28 

 Rural 0,80 0,95 2,28 

2021 Urbana 1,54 0,99 1,53 

 Rural 0,00 0,99 1,53 

2023 Urbana 0,97 0,95 1,92 

 Rural 0,95 0,95 1,92 

2024 Urbana 0,66 - 0,66 

 



 
 
 

 
 

Anexo 2. Tabla detallada de índices de diversidad por departamento. 

  Índice  Alfa  Beta  Gamma 

Años  Departamento        

2013 
Asunción y 

Central 
0,57 - - 

2016 Itapúa 1,97 - 1,97 

2017 
Asunción y 

Central 
0,83 0,51 1,66 

  Cordillera 0.82 0,51 1,66 

2018 
Asunción y 

Central 
0,71 0,91 2,53 

  Caaguazú 0,80 0,91 2,53 

  Cordillera 1,02 0,91 2,53 

2021 
Asunción y 

Central 
1,72 0,52 2,66 

  Alto Paraná 0,96 0,52 2,66 

2023 
Asunción y 

Central 
0,97 0,85 1,92 

  Boquerón 0,95 0,85 1,92 

2024 
Asunción y 

Central 
0,70 0,32 1,33 

  Alto Paraná 0,63 0,32 1,33 
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Resumo  

O descarte inadequado de plásticos propicia a formação de microplásticos (MPs), partículas 

de 1 µm a 5 mm, derivadas de processos físico-químicos e biológicos. Esses contaminantes 

podem ser ingeridos por organismos aquáticos, acumulando-se nos tecidos e ocasionando 

efeitos adversos, como redução alimentar, comprometimento reprodutivo e aumento da 

mortalidade. Gastrópodes, por sua sensibilidade ecológica e posição trófica intermediária, são 

considerados bioindicadores eficazes. Este estudo avaliou a retenção e a distribuição de MPs 

em Pomacea figulina, bem como sua excreção. Vinte e quatro indivíduos foram submetidos 

por 72 horas a três tratamentos: controle, dieta com 10% e 20% de MPs de polietileno (0,001�±

0,331 mm²; média: 0,1665 mm²). Após o período de exposição, fezes foram coletadas e os 

organismos eutanasiados após 50 dias. Os tecidos (brânquias, pulmão, glândula digestiva, 

sistema digestório e vísceras) foram digeridos com peróxido de hidrogênio (30%) e filtrados 

em membranas de 5 µm. Detectaram-se 22 fragmentos no sistema digestório, 5 na glândula 

digestiva, 1 no rim, 1 nas vísceras e 1 nas brânquias, indicando retenção prolongada e 

penetração tecidual. Contudo, nem todos os indivíduos apresentaram MPs, evidenciando 

variabilidade na ingestão e retenção. Os resultados demonstram o potencial de P. figulina 

como retentor prolongado de microplásticos, com penetração em diversos órgãos e reforçam 

a preocupação com a bioacumulação de MPs em ecossistemas aquáticos. 

 

Palavras-chave: Gastrópodes, Microplásticos, Retenção prolongada. 

 

 

 

 

 

 



 
 

2 
 

Introdução  

  A produção de plásticos em larga 

escala é um problema ambiental que está 

relacionado ao consumo e descarte de 

objetos que possuem polímeros em sua 

composição (Gaylard, 2021). São 

encontradas partículas de plásticos no ar, 

solo, água e nas biotas terrestres e 

aquáticas. A maioria desses detritos estão 

nos ecossistemas aquáticos, podendo 

chegar a tamanhos invisíveis a olho nu, 

facilitando o processo de contaminação 

(Bulgatti et al., 2023).   

Os microplásticos (MPs) (menores 

ou igual a 5 mm) e os nanoplásticos (NPs) 

(inferiores a 1µm) são partículas sólidas de 

polímeros que podem ter origem primária 

ou secundária. Os micros(nano)plásticos 

primários são partículas utilizadas na 

produção de produtos como cosméticos e 

roupas sintéticas (Gaylard, 2021), 

enquanto os micros(nano)plásticos 

secundários são partículas que foram 

fragmentadas por eventos físicos e 

químicos naturais ou através da digestão 

de animais, por exemplo, os 

macroinvertebrados (Rodrigues et al., 

2023).  

Os macroinvertebrados bentônicos 

são animais aquáticos que vivem 

associados a algum tipo de substrato, 

como por exemplo costões rochosos, 

raízes de plantas, fundo de ambientes  

como embaixo de pedras, sedimentos, 

lama e areia. Localizados nos substratos, 

muitos realizam a decomposição de 

matéria orgânica, participando do fluxo de 

energia e integrando a cadeia alimentar. 

Algumas espécies bentônicas estão 

associadas às trocas de materiais nos 

�V�H�G�L�P�H�Q�W�R�V�� �R�X�� �H�P�� �F�R�O�X�Q�D�V�� �G�¶�i�J�X�D���� �(�V�W�D��

gama de invertebrados pode ser utilizada 

como bioindicadores (Queiroz et al., 2018). 

       Organismos biondicadores são 

espécies ou grupos de espécies que 

podem refletir os níveis de contaminação 

biótica ou abiótica de um ambiente, 

gerando informações sobre a qualidade do 

ambiental (Novais; Maciozek, 2021). O 

organismo pode apresentar parâmetros 

físico-químicos que estão relacionados ao 

efeito antrópico de um determinado 

ecossistema, por via de biofragmentação e 

bioacumulação (Barbosa et al., 2016). Em 

outras situações, a sobrevivência dos 

indivíduos pode ficar comprometida, 

quando ocorre a acumulação de 

substâncias acima do normal, levando a 

alterações na densidade populacional, que 

funciona como um marcador biológico. 

  Organismos bentônicos são bons 

bioindicadores pois geralmente 

apresentam sensibilidade à exposição e 

ingestão de poluentes, gerando 

informações biológicas que servem como 

uma ferramenta de análise para verificar a 

qualidade da água e a saúde do 

ecossistema (Barbosa et al., 2016). Esta 

maior sensibilidade está relacionada com 

sua íntima associação com o substrato, por 

serem fixos ou sésseis e por terem ciclos 

de vida curtos, e, portanto, refletindo a 
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contaminação local.     

Os moluscos do gênero Pomacea 

são distribuídos desde a região nordeste à 

região Sudeste do país, habitam em 

ecossistemas de águas doces que 

apresentam cursos lentos (Mardones et 

al.,2021). Possui um mecanismo de 

respiração dupla, capaz de realizar a 

respiração tanto no meio aquático como no 

terrestre. São utilizados como 

bioindicadores para análises de qualidade 

de água, por possuírem uma tolerância à 

poluentes, acumulando as substâncias do 

meio aquático (Thiego, 2016). Torna-se 

uma referência da análise de ambientes 

que são utilizados para abastecimento e 

rastreamento de doenças contaminantes. 

Neste estudo, foi escolhido 

especificamente a espécie Pomacea 

figulina por apresentar maior abundância 

entre as outras espécies, no ambiente 

onde ocorre o fornecimento de água para 

as cidades da região de Sorocaba 

(Vendramini; Arruda, 2022). A utilização 

deste animal pode demonstrar diversas 

informações sobre o ecossistema inserido, 

dentre essas, os polímeros que se 

encontram na água.  

 

Objetivos  

Avaliar se Pomacea figulina pode 

ser utilizada como um biomonitor de 

poluição plástica, verificando a ingestão, 

assimilação e eliminação de MPs, 

analisando a capacidade do animal em 

expelir as partículas para o ambiente. 

 

Materiais e Métodos  

Foram coletados 24 indivíduos 

adultos do gastrópode Pomacea figulina 

em um trecho do rio Pirajibu-Mirim 

(23°29'24.2"S; 47°23'06.3"W), localizado 

no bairro Brigadeiro Tobias, município de 

Sorocaba, estado de São Paulo. A coleta 

foi realizada aleatoriamente ao longo das 

margens do rio. Os organismos foram 

acondicionados em recipientes com água 

do próprio ambiente e transportados até o 

Laboratório de Macroinvertebrados 

Bentônicos (LEMB), da Universidade 

Federal de São Carlos, campus Sorocaba 

(UFSCar). 

No laboratório, os indivíduos foram 

pesados em balança digital Shimadzu 

modelo AUY220 e medidos com 

paquímetro digital Zaas modelo IP54 

(±0,01 mm), registrando-se a massa e o 

comprimento corporal. Em seguida, foram 

alocados individualmente em aquários de 

vidro com volume de 3 L, contendo sistema 

de aeração com pedra porosa e filtro de 

carvão ativado confeccionado com tubo de 

PVC preenchido com carvão, calcário e 

estopa. 

Os parâmetros físico-químicos da 

água (pH, amônia e temperatura) foram 

monitorados diariamente, mantendo-se os 

valores dentro das faixas adequadas para 

organismos de água doce. O período de 

aclimatação foi de 14 dias. 

Os grupos experimentais foram 

assim definidos: Grupo Controle (sem 
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adição de microplásticos), Tratamento 1 

(ração com 20% de microplásticos) e 

Tratamento 2 (ração com 10% de 

microplásticos). 

Inicialmente, todos os indivíduos foram 

pesados e medidos. Após essa etapa, foi 

realizado um período de depuração pré-

exposição, com o objetivo de eliminar 

eventuais particulados previamente 

ingeridos. Durante esse período, os 

animais foram alimentados com 0,5 g de 

uma ração elaborada em laboratório. 

Na fase de exposição, os indivíduos 

receberam 1 g de ração correspondente ao 

tratamento (com ou sem microplásticos) e 

permaneceram expostos ao alimento por 

um período de 72 horas. Após a exposição, 

procedeu-se à limpeza dos aquários por 

sucção, com remoção total dos sedimentos 

a cada 4 dias. As fezes eliminadas foram 

peneiradas com malha de 0,005 mm², 

tratadas com 10 mL de peróxido de 

hidrogênio (30%). O material foi então 

�D�U�P�D�]�H�Q�D�G�R�� �H�P�� �H�V�W�X�I�D�� �D�� �����×�ƒ�&�� �S�R�U�� ������

horas. 

A fase de depuração pós-exposição 

teve duração de 52 dias. Ao final deste 

período, os animais foram eutanasiados 

com solução de mentol e cloreto de 

magnésio (10%). Posteriormente, 

procedeu-se à dissecação dos indivíduos, 

com extração dos seguintes órgãos de 

interesse: brânquias, pulmões, intestino, 

glândula digestiva e vísceras. 

Os órgãos coletados foram submetidos à 

digestão com peróxido de hidrogênio 

(30%) e filtrados a vácuo utilizando 

�P�H�P�E�U�D�Q�D�V�� �F�R�P�� �S�R�U�R�V�L�G�D�G�H�� �G�H�� ���×�—�P���� �$�V��

membranas resultantes foram analisadas 

sob estereomicroscópio com o intuito de 

identificar a presença de microplásticos. 

 
Figura 1. Ilustração da organização dos tratamentos. 

 

Resultados e Discussão  

O processo de depuração 

demonstrou eliminação inicial elevada 

aproximadamente 4.000 partículas, 

seguida de queda progressiva até a quase 

completa excreção entre 24 e 52 dias, 

conforme é observável na figura 2. Embora 

o tempo de depuração tenha sido maior 

que o observado em peixes, nos quais a 

eliminação ocorre em até 128 horas (Wang 

et al., 2021), o padrão de excreção gradual 

confirma que Pomacea apresenta uma 

retenção. 

Portanto, a exposição de Pomacea 

a MPs resultou em acúmulo inicial 

significativo no sistema digestivo, seguido 

de eliminação gradual, em conformidade 

com a literatura que indica a tendência à 

excreção das partículas ingeridas. 

Contudo, potenciais alterações fisiológicas 
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associadas ao metabolismo, podem estar 

correlacionadas ao tempo de residência do 

polímero e seus componentes químicos 

associados a eles.  

 

 
Figura 2. Gráfico da quantidade média de 

microplasticos excretados ao logo dos dias de 

depuração na experimentação. 

 

Observa-se que na figura 3, no 

sistema digestivo concentrou a maior parte 

das partículas ingeridas, com médias de 14 

unidades no tratamento 1 e 22 unidades no 

tratamento 2. Outros órgãos apresentaram 

acúmulo reduzido, sendo quase inexistente 

no rim. Esse padrão indica que a principal 

rota de interação ocorre pela ingestão, com 

baixa translocação para tecidos periféricos. 

Achados semelhantes foram 

relatados em peixes marinhos, nos quais a 

ingestão de MPs é seguida de rápida 

eliminação, sem acúmulo significativo em 

tecidos internos (Wang et al., 2021). No 

entanto, os gastrópodes apresentaram 

retenção inicial maior, possivelmente em 

função da morfologia e fisiologia do 

sistema digestório. Em campo, valores 

mais baixos de acúmulo (4 a 7 partículas) 

foram observados em populações naturais 

de gastrópodes, atribuídos a menor 

disponibilidade ambiental (Tamuang et al., 

2023). 

 

 

 
Figura 3. Quantidade de particulados encontrados 

nos respectivos órgãos dos indivíduos. 

 

Conclusão  

O presente estudo demonstrou que 

Pomacea exposta a microplásticos por 72 

horas acumula predominantemente essas 

partículas no sistema digestivo, com baixas 

concentrações em órgãos acessórios e 

quase ausência em tecidos como o rim. 

 Esse padrão reforça a ideia de que 

a principal via de interação ocorre pela 

ingestão, com baixa translocação para 

outros compartimentos fisiológicos. 

O processo de depuração, 

acompanhado por 52 dias, revelou 

eliminação progressiva das partículas, 

iniciada com valores elevados nos 

primeiros dias e alcançando quase 

completa excreção após cerca de três a 

sete semanas. Embora o tempo de 
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eliminação tenha sido maior do que o 

relatado em outros organismos aquáticos, 

como peixes, o padrão de depuração 

gradual confirma a capacidade de 

Pomacea em reter microplásticos de forma 

prolongada. 

A comparação com a literatura 

indica convergência de resultados, embora 

diferenças metabólicas entre espécies 

expliquem a variação temporal no 

processo de depuração. Além disso, 

estudos complementares sugerem que, 

mesmo quando os microplásticos são 

eliminados, a exposição pode desencadear 

alterações fisiológicas, como o aumento da 

atividade de enzimas ligadas à 

biomineralização, apontando para 

possíveis efeitos subletais. 

Dessa forma, conclui-se que 

Pomacea apresenta mecanismos eficazes 

de excreção de microplásticos, mas não 

está imune a impactos metabólicos 

associados à exposição.  
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RESUMEN  

 

La pandemia de COVID-19 impactó fuertemente en la salud mental del recurso humano en 

salud, particularmente en las terapias intensivas. El presente estudio transversal y descriptivo 

evaluó la prevalencia del síndrome de Burn Out (BO) en médicos y enfermeros de tres 

instituciones de Bahía Blanca en la etapa post-pandemia, mediante la aplicación del 

cuestionario Maslach Burnput Inventory complementado con variables sociodemográficas y 

laborales. Se encuestaron 80 trabajadores, de los cuales el 27,5% presento BO y el 17,5% se 

encontró en riesgo, alcanzando que 4 de cada 10 profesionales estuvieron afectados. Las 

dimensiones más comprometidas fueron el agotamiento emocional (57,5%) y la 

despersonalización (47,5), mientras que un 42,5% mostro baja realización personal. Se 

observo mayor prevalencia en médicos respecto de enfermeros, sin diferencias 



 
 

 
 

estadísticamente significativas, y una fuerte asociación con el pluriempleo. Más del 50% de 

los trabajadores refirió asistencia a consultas psicológicas o psiquiátricas, reflejado la 

magnitud del desgaste crónico. Los hallazgos destacan la necesidad de estrategias 

institucionales de prevención, apoyo emocional y fortalecimiento organizacional para mitigar 

el impacto de BO en contextos críticos post–pandemia. 

  

Palabras claves:  Burn Out, Salud mental, COVID-19.  

 

INTRODUCCIÓN  

 

Las condiciones y medio ambiente de 

trabajo (CyMAT) en el sector de la salud 

son cruciales para la prevención de riesgos 

laborales y el mantenimiento de la 

competitividad del sistema productivo. La 

pandemia de COVID-19 ha tenido un 

impacto profundo en el sistema de salud 

debido a su rápida transmisión y alta 

letalidad, especialmente en grupos de 

riesgo.  Expertos del The Global 

Preparedness Monitoring Board (GPMB) 

han destacado la insuficiente preparación 

global para futuras pandemias.  Antonietti y 

colegas han propuesto un modelo integral 

de CyMAT que considera factores 

sociohistóricos y contextuales, aplicable 

tanto a áreas rurales como a entornos 

cerrados como las unidades de terapia 

intensiva.  Este modelo es relevante para 

evaluar el Burn Out (BO) en el personal de 

salud, integrando evidencia teórica, 

empírica y testimonial para un análisis 

exhaustivo de los determinantes que 

afectan la salud mental del recurso 

humano en salud (RHS). 

La pandemia de COVID-19 ha afectado 

significativamente la salud mental del 

personal de salud en Argentina y en todo el 

mundo. Una encuesta realizada por Ortiz et 

al. reveló la falta de comunicación clara, la 

escasez de equipos de protección personal 

y la ausencia de estrategias de apoyo 

como principales preocupaciones del 

personal.  Estudios muestran que las crisis 

sanitarias generan estrés, ansiedad y 

temor en los trabajadores de la salud, 

quienes temen contagiar a sus familias y 

amigos. Investigaciones como las de Kang 

y Lai destacan altas tasas de depresión, 

ansiedad, insomnio y estrés entre los 

profesionales de la salud durante la 

pandemia.  Dessors et al. analizaron el 

desgaste psíquico y mental debido a la 

exposición a riesgos, la reorganización de 

servicios y el conflicto por ausentismo.  La 

OMS define el síndrome de BO como un 

resultado de estresores laborales crónicos, 

caracterizado por agotamiento, 

distanciamiento mental y reducción de la 

eficacia profesional. Silva-Gomes et al. 

Han subrayado que los factores asociados 

al BO están relacionados con la 



 
 

 
 

organización y la gestión del trabajo, 

destacando la necesidad de condiciones 

laborales adecuadas y formación 

específica para enfrentar los desafíos de la 

pandemia.  Específicamente a nivel de la 

localidad de Bahía Blanca, hubo que hacer 

frente a un crecimiento exponencial de los 

casos de COVID-19 durante cada una de 

las olas involucradas. Claro está que 

durante los últimos dos años ha habido 

grandes fluctuaciones en términos de la 

incidencia de la patología. El efecto de la 

vacunación como estrategia poblacional, la 

inmunidad adquirida por la exposición, las 

nuevas variantes de coronavirus, son 

algunos de las causas por las cuales se 

entiende que la pandemia ha llegado a una 

meseta a partir de la cual los sistemas de 

salud deberán adaptarse no sólo en 

términos del asistencialismo para la 

población sino de lo concerniente con el 

cuidado del RHS. 

 

La ciudad de Bahía Blanca cuenta con 

siete centros hospitalarios, de los cuales 

dos son de gestión pública (uno provincial 

y otro municipal), ocupando ambas 

instituciones un lugar preponderante en la 

respuesta a la pandemia (por ejemplo, el 

Hospital Interzonal General Dr. Jose Penna 

al tener características de interzonal no 

solo participó de la atención local sino 

también de pacientes de la zona al ser 

centro de referencia de derivaciones). 

Ambas instituciones tuvieron una alta tasa 

de ocupación durante la primer, segunda y 

tercer ola, siendo responsables de haber 

atendido al "80% de todos los pacientes 

enfermos de COVID-19" de la ciudad, con 

o sin cobertura social lo que exigió, por 

parte de los trabajadores, un esfuerzo muy 

importante para sostener la capacidad de 

respuesta de ambos hospitales.  

 

Este hecho se tradujo en números 

alarmantes respecto al síndrome de BO en 

este tipo de trabajadores ya que en un 

estudio del presente grupo de 

investigación, se objetivó que el 18,7% 

(41/219) del total de los trabajadores del 

Hospital Municipal de Agudos “Dr. 

Leónidas Lucero (HMALL) reunió criterios 

compatibles con el Síndrome de BO, 

mientras que el 23,3% (51/219) se 

encontró en riesgo de padecerlo y el 58% 

(127/219) no lo tuvo. Por lo que el 42% de 

los mismos están en riesgo o ya se 

encontraban con el síndrome de BO 

instalado siendo números sumamente 

alarmantes a nivel local.  Estos datos 

evidencian que la pandemia representó un 

gran impacto en la salud mental del RHS 

de los hospitales. Se entiende que el 

fenómeno del BO es dinámico y que puede 

verse afectado por los contextos 

específicos de cada individuo que 

conforma al RHS, más aún resulta 

necesario analizar la frecuencia del evento 

en contexto postpandemia partiendo de 



 
 

 
 

una base sumamente afectada por el 

contexto pandemia. 

 

OBJETIVOS 

Objetivo primario 

�” Describir la prevalencia del 

síndrome de BO post pandemia 

COVID-19 en el RHS de tres 

terapias intensivas de Bahía 

Blanca. 

 

Objetivos secundarios 

�” Analizar factores individuales y 

organizacionales asociados a una 

mayor prevalencia de este 

síndrome. 

�” Estimar la proporción de 

trabajadores de salud con síntomas 

incipientes o instalados de BO que 

fueron detectados por el sistema. 

�” Identificar estrategias para el 

abordaje del Síndrome de BO con 

las que cuentan cada institución 

hospitalaria. 

�” Comparar la prevalencia del 

Síndrome de BO entre instituciones 

públicas y privadas. 

 

MATERIALES Y MÉTODOS  

 

Se realizó un estudio de corte transversal, 

descriptivo, que tuvo como población 

objetivo a enfermeros y médicos de 

Terapia Intensiva (TI). Se realizó un calculó 

un tamaño muestral de 80 individuos para 

una proporción esperada del 47% 

(obtenido por el presente equipo de 

investigación en una experiencia local 

previa que se condice con lo publicado a 

nivel nacional e internacional), con un nivel 

de confianza al 95%. Los resultados 

obtenidos se compararon con el estudio 

local realizados intra-pandemia por los 

mismos investigadores en donde se 

determinó la prevalencia del diagnóstico y 

sub diagnóstico del BO. De esta forma, se 

realizaron las comparaciones con los 

valores nacionales reportados para el BO 

previos a la pandemia y con los valores 

reportados intra-pandemia por el presente 

equipo de investigación. 

 

Se trabajó con tres instituciones 

hospitalarias locales, el Hospital Municipal 

de Agudos Dr. Leónidas Lucero (HMALL), 

el Hospital Interzonal General Dr. José 

Penna de Bahia Blanca (HIGA PENNA), y 

el Hospital de la Asociación Médica de 

Bahia Blanca Dr. Felipe Glasman (HAM) 

que se describen a continuación: 

1.HMALL:  Tiene un perfil de emergencias. 

En el contexto de pandemia, ocupó un 

lugar preponderante, atendiendo un gran 

flujo de pacientes, y teniendo altas tasas de 

ocupación durante la primera y segunda 

ola. En esta última, la ocupación de camas 

llegó a ser del 95-100%. Por tal motivo, 

tuvo un rol central en el manejo de la 

pandemia.   



 
 

 
 

2.PENNA: Dependiente del Ministerio de 

Salud de la Provincia de Buenos Aires, 

cuya zona de influencia corresponde a la 

Región Sanitaria I. En el marco de la 

emergencia sanitaria tuvo un rol 

preponderante en la atención de pacientes 

tanto de la ciudad como de la zona, 

llegando a tener, la mayoría del tiempo, 

una ocupación de camas del 100%.  

3.HAM: Es una institución sin fines de lucro 

y de carácter privado. Esta institución 

participó de manera activa durante la 

pandemia de COVID 19, siendo una de las 

instituciones privadas que más recibió 

pacientes mutualizados. 

 

Unidad de análisis o población elegible:    

�” Criterios de inclusión:  Se 

incluyeron los enfermeros y 

médicos de TI que den su 

consentimiento para participar en el 

estudio, que hayan trabajado al 

menos tres meses durante los 

últimos dos años en alguna de las 

tres instituciones ya mencionadas.  

�” Criterios de eliminación:  Se 

excluyeron los trabajadores que 

respondan el cuestionario de 

recolección de datos con menos del 

50% de los datos completados. 

 

Instrumento de recolección de datos: Se 

empleó el cuestionario de Maslach Burn-

Out Inventory, el cual es un cuestionario 

que detecta el síndrome de BO, validado al 

castellano y para la población argentina. 

Este cuestionario, además de determinar la 

presencia del síndrome, demuestra el 

gradiente y las áreas que comprometen el 

desgaste profesional. Esta escala está 

compuesta por 22 ítems y los mismos se 

responden en una escala tipo Likert, es 

decir que las opciones van del 0 que sería 

“nunca” al 6 que sería “todos los días”. 

Entre los extremos está la opción 1 “pocas 

veces al año”, 2 “una vez al menos o 

menos”, 3 “unas pocas veces al mes”, 4 

“una vez a la semana” y 5 “pocas veces a 

la semana”. Cuenta con tres subescalas 

(cansancio emocional, despersonalización, 

dificultad para el logro/realización) que 

hacen que los resultados sean más 

específicos.  

 

Asimismo, se complementó el cuestionario 

con la formulación de preguntas 

específicas priorizando los determinantes 

de Atracción, Captación y Retención, con 

foco en las condiciones de empleo y 

trabajo, propuestos en el marco teórico que 

permitan describir la percepción del RHS 

en relación con este síndrome.  

 

Definición operacional de las variables:   

�” Síndrome de BO:  Se consideró 

como positivo cuando se obtengan 

puntuaciones altas en la escala de 

agotamiento emocional y en la 

escala de despersonalización y 

puntuaciones bajas en la escala de 



 
 

 
 

realización personal. Asimismo, en 

caso de reunir dos de los tres 

criterios consideraremos que se 

encuentra en una categoría 

incipiente de presentar Burn-Out.  

�” Subescala de agotamiento 

emocional:  Valora la vivencia de 

estar exhausto emocionalmente por 

las demandas del trabajo. Consta 

de 9 preguntas (1, 2, 3, 6, 8, 13, 

14,16, 20). Se determinó como 

puntuación baja 0-18; puntuación 

media de 19-26; puntuación alta de 

27-54.  

�” Subescala de 

despersonalización:  Valora el 

grado en que cada uno reconoce 

actitudes frialdad y distanciamiento 

Está formada por 5 ítems (5, 10, 11, 

15, 22.) Se determinó puntuación 

baja 0-5; puntuación media de 6-9; 

puntuación alta de 10-30.  

�” Subescala de realización 

personal:  Evalúa los sentimientos 

de autoeficiencia y realización 

personal en el trabajo. Se compone 

de 8 ítems (4, 7, 9, 12, 17, 18, 19, 

21.) Se determinó puntuación baja 

0-33; puntuación media de 34-39; 

puntuación alta de 40-48.  

�” Tiempo laboral:  Se midió en horas 

y fue referido por el encuestado en 

el apartado de la encuesta. 

�” Rol del trabajador sanitario:  Los 

roles desempeñados pueden ser de 

médico con cargo de planta 

permanente, médico residente, 

personal de enfermería.   

�” Pluriempleo:  Se indagó acerca de 

los establecimientos sanitarios en 

donde se encuentren trabajando 

además del hospital por el cual fue 

encuestado.  

�” Asistencia a consulta de salud 

mental:  Se determinó según lo 

referido por el encuestado 

pudiendo ser que asista a consulta 

de psiquiatría, psicología, ambas o 

a ninguna. 

�” Hospital:  el HMALL, el Hospital 

Interzonal General Dr. José Penna, 

y el HAM. 

�” Gestión del hospital:  publico o 

privado.  

�” Suficiencia de personal 

percibida:  referida por la pregunta 

especifica en relacionada a si 

consideran si alcanza el personal 

que cumple sus mismas funciones. 

�” Otras variables medidas fueron la 

edad, genero, familia a cargo, 

actividad de esparcimiento 

 

Análisis estadístico:  Las encuestas se 

codificaron numéricamente de forma 

consecutiva. Se realizó un análisis 

univariado para estimar los porcentajes de 

respuesta para cada ítem del cuestionario, 

estableciendo las medias y medianas para 

cada dimensión y un análisis bivariado con 



 
 

 
 

la prueba de chi-cuadrado con tablas de 

clasificación cruzada para medir la 

asociación entre el BO y las horas de 

trabajo realizadas, el lugar de trabajo, el 

hospital, el rol desempeñado y pluriempleo, 

entre otros. Se consideró estadísticamente 

significativo un valor p<0,05. Se utilizó el 

software IBM SPSS 23.  

 

Consideraciones éticas:  El presente 

trabajo de investigación ha sido evaluado y 

aprobado por: 

�” El Comité de Ética de Investigación 

Hospital Interzonal General de 

Agudos Dr. José Penna, inscripto 

en el Registro Provincial de 

Comités de Ética en Investigación, 

dependiente del Comité de Ética 

Central en Investigación - Ministerio 

de Salud de la Provincia de Buenos 

Aires, con fecha 23/07/10, bajo el 

N.o 009/2010, Folio 45, Libro 1, 

Reacreditación de fecha 30/08/22 

con vencimiento del 30 de agosto 

de 2025. Si Usted tiene alguna 

pregunta relacionada con sus 

derechos como participante en la 

investigación, puede contactarse 

con el Comité de ética del Hospital 

Interzonal General de Agudos Dr. 

José Penna, coordinadora Lic. 

Marisa Zapata, al teléfono 0291 

4593685. a los teléfonos 0291- 

4593600. Int. 300- 408 Necochea y 

Láinez, (8000) Bahía Blanca, 

Provincia de Buenos Aires, 

Argentina. 

�” El Comité Institucional de Bioética 

en Investigación del Hospital 

Municipal de Agudos Dr. Leónidas 

Lucero de Bahía Blanca, inscripto 

en el Registro Provincial de 

Comités de Ética en Investigación, 

dependiente del Comité de Ética 

Central en Investigación - Ministerio 

de Salud de la Provincia de Buenos 

Aires con fecha 17/09/10, bajo el N° 

017/2010, Folio 54, Libro 1. Última 

re-acreditación vigente en el 

corriente año. Tel: 4598484 - int 

4381 de 08-14hs. 

RESULTADOS 

 

Se incluyeron un total de 132 trabajadores 

en el presente estudio mediante un 

muestreo aleatorizado y estratificado por 

hospital. Del total mencionado el 60% 

(48/80) perteneció al HMALL, mientras que 

el 22.5% (18/80) perteneció al HIG Penna 

y el restante 17.5% (14/80) al HAM.  

 

Del total del RHS, el 45% (36/80) eran 

enfermeros y el 55% (44/80) eran médicos. 

En cuanto al género, el 72.5% (58/80) de 

los encuestados eran mujeres. La edad 



 
 

 
 

mediana de toda la población fue de 36 

años (RI 12,75). 

 

La mayoría de los encuestados, 40% 

(32/80) manifestó trabajar entre 40 y 48 

horas semanales. El 32.5% (26/80) trabajó 

entre 30 y 36 horas semanales, mientras 

que el 27.5% (22/80) declaró una 

prestación de servicios menor a las 24 

horas semanales. El 35% (28/80) refirió no 

trabajar en otra institución hospitalaria, 

mientras que el 37.5% (30/80) respondió 

afirmativamente a la pregunta refiriendo 

que trabaja en solo una institución más, el 

12.5% (10/80) refirió trabajar en dos más, 

mientras que el 15% restante (12/80) 

trabaja en más de dos instituciones extras. 

 

Prevalencia del BO según el 

cuestionario MBI 

En base a los resultados recolectados a 

través del cuestionario se obtuvo que el 

27.5% (22/80) del total de los trabajadores 

reunió criterios compatibles con el 

Síndrome de BO, mientras que el 17.5% 

(14/80) se encontró en riesgo de padecerlo 

y el 65% (44/80) no lo tuvo. En la tabla 1 se 

describen los porcentajes de respuesta 

para cada uno de los ítems concerniente al 

MBI. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Al analizar globalmente las dimensiones se 

obtuvieron puntuaciones altas en un 57.5% 

(46/80) de los encuestados para la 

dimensión de Agotamiento Emocional, y un 

47.5% (38/80) de los encuestados para la 

dimensión de Despersonalización, 

mientras que el 42.5% (34/80) obtuvo 

puntuaciones bajas en la dimensión de 

Realización Personal.



 
 

 
 

Asociación entre el síndrome de BO y 

las variables estudiadas 

El análisis bivariado mostró que la 

prevalencia de BO no fue diferente según 

la profesión (médicos 50%; enfermeros 

40.9%, valor P=0.416, el rol 

(residente/staff) (33.5% los residentes y 

45.9% del staff, valor p=0.55), percepción 

sobre necesidad de mayor cantidad de 

personal (insuficiente 15.7% y suficiente 

14.3%, valor p=0.068). Respecto al análisis 

del síndrome de BO según el tipo de 

gestión hospitalaria se visualiza en la tabla 

2.

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

En cuanto al análisis del BO con la 

asistencia de salud mental, se identificó 

que el 42,5% (34/80) de los trabajadores 

realiza terapia psicológica, mientras que el 

7,5% (6/80) realiza terapia dual 

(psicológica y psiquiátrica), siendo solo el 

5% (4/80) del total aquellos que realizan 

terapia psiquiátrica exclusivamente. Al 

comparar la variable psicoterapia de algún 

tipo vs presencia de BO se obtuvo un valor 

p = 0,322. 

Por último, al analizar la asociación entre el 

pluriempleo, el 38,6% ya está en BO, 

mientras que solo el 13,9% de quienes no 

tienen pluriempleo presentan BO. Valor P 

0.045. Tabla 3.  

 

DISCUSIÓN 

 

Este estudio proporciona información 

sobre la ocurrencia y el subdiagnóstico del 

síndrome de BO en el personal de salud 



 
 

 
 

desde una perspectiva integral, 

considerando factores individuales y 

organizacionales que se agravaron tras la 

pandemia de COVID-19. Los resultados 

mostraron que una elevada proporción del 

personal de salud en servicios críticos 

experimentaron el síndrome o estuvieron 

en riesgo de padecerlo. Estos hallazgos 

resaltan la necesidad de incorporar planes 

de apoyo emocional y cuidado de la salud 

mental en las políticas y estructuras 

institucionales para asegurar un entorno 

laboral saludable y sostenible, y garantizar 

una atención de calidad a los pacientes en 

el contexto postpandemia. 

 

Se evidenció que 1,5 de cada 10 

trabajadores tuvieron BO y si se considera 

también aquellos en riesgo, esta relación 

sería 4 de cada 10. Las particularidades de 

los servicios de terapia intensiva, como la 

cantidad de camas disponibles y la relación 

personal de salud-paciente, podrían tener 

un papel importante en la explicación de 

este patrón. Por consiguiente, es crucial 

destacar que el aumento sustancial en la 

demanda de atención médica, generando 

un consiguiente desgaste emocional 

vinculado a la prestación de servicios a un 

número notablemente mayor de pacientes 

en estado crítico.     

 

Existe evidencia que indica que los 

sectores más afectados por lo general son 

las terapias intensivas siendo una realidad 

que se condice con los presentes datos 

identificados en nuestro estudio en donde 

la TI contó con la mayor proporción de BO 

entre sus trabajadores. Es menester 

destacar que dicho personal podría tener 

un mayor índice de BO en períodos fuera 

de la pandemia dada la gran demanda 

laboral que genera el sector, por lo que 

puede haber una subestimación en la 

sintomatología presentada durante la 

pandemia. Esta aclaración es necesaria 

puesto que al comparar estos datos con los 

observados en el estudio realizado durante 

la pandemia por el mismo equipo de 

investigación se observa una gran 

diferencia en este apartado, habiéndose 

identificado al RHS de la terapia intensiva 

como los menos afectados por el síndrome 

de BO (8.7% durante la pandemia vs 

27.5% post pandemia).viii Un estudio 

realizado en Argentina reveló que más del 

80% de las enfermeras encargadas del 

cuidado de pacientes críticamente 

enfermos presentan niveles moderados a 

altos de BO. En contraste, en México, la 

prevalencia de BO en el personal de TI se 

encontró en un 10.4%. 

 

En nuestro estudio, el personal médico 

padeció más BO que el personal de 

enfermería, lo que se contrapone a lo 

expuesto en otras publicaciones.   Estudios 

han señalado la eficacia de los programas 

en salud mental dirigidos al RHS para 

mitigar el impacto del BO y mejorar su 



 
 

 
 

resiliencia psicológica en tiempos de crisis, 

ya que niveles bajos de resiliencia se 

asocian significativamente con el riesgo de 

padecer BO.  Estos programas incluyen 

prácticas como sesiones de terapia de 

grupo, capacitación en técnicas de 

relajación y mindfulness, así como 

recursos para el autocuidado.     

 

La implementación de estrategias 

personalizadas, que tengan en cuenta las 

particularidades de cada área de trabajo, 

puede ser esencial para abordar las 

causas subyacentes del BO y fortalecer la 

resiliencia en el equipo médico y de 

enfermería. Estos programas deberían 

incluir a todo el staff y, en particular, al 

sistema de residencias. A pesar de la 

muestra reducida de residentes 

encuestados, se observó que en general el 

porcentaje de BO en este grupo fue 

significativamente superior al de otros 

miembros del staff. Appiani y col. señalaron 

este patrón, relacionado con factores como 

la menor antigüedad y la posiblemente 

extensa jornada laboral, altas demandas y 

carga de trabajo.   

 

Un aspecto de relevancia que surge de 

este estudio es la elevada proporción de 

trabajadores que refirió asistencia a 

consultas psicológicas o psiquiátricas (más 

del 50% en total, considerando terapia 

individual, psiquiátrica o dual). Este 

hallazgo puede interpretarse como un 

reflejo del grado de sensibilización 

alcanzado en torno a la salud mental 

durante y después de la pandemia, así 

como de la necesidad de apoyo profesional 

frente al desgaste crónico. Si bien no se 

encontró una asociación estadísticamente 

significativa entre la asistencia a consultas 

y la prevalencia de BO, este dato adquiere 

importancia práctica: evidencia que los 

trabajadores buscan apoyo, pero que las 

intervenciones aisladas no siempre son 

suficientes para contrarrestar los factores 

estructurales y organizacionales que 

sostienen el síndrome. En este sentido, la 

presencia de consultas debería ser vista 

como una oportunidad para fortalecer los 

dispositivos institucionales, integrando 

programas formales de acompañamiento 

psicológico y psiquiátrico dentro de las 

políticas de bienestar laboral. 

 

Entre las limitaciones del estudio debe 

señalarse el diseño transversal, que impide 

establecer relaciones causales entre los 

factores analizados y la presencia de BO, 

limitando la interpretación a asociaciones 

estadísticas. Asimismo, el empleo de un 

cuestionario de autorreporte como el MBI 

puede estar sujeto a sesgos de 

deseabilidad social o subestimación de 

síntomas, dado que la percepción 

individual de desgaste no siempre coincide 

con criterios clínicos objetivos. Otra 

limitación radica en la restricción del 

análisis a tres instituciones de la ciudad de 



 
 

 
 

Bahía Blanca, lo que dificulta extrapolar los 

hallazgos a otros contextos hospitalarios 

de la región o del país con características 

organizacionales diferentes. 

 

 

 

CONCLUSIONES 

 

En nuestro estudio, el personal de terapia 

intensiva presentó los valores más altos de 

BO en relación con otros servicios, 

observándose además una mayor 

prevalencia entre los médicos respecto a 

los enfermeros, aunque sin alcanzar 

diferencias significativas. Estos hallazgos 

ponen de manifiesto que, aun en la etapa 

post-pandemia, el impacto del desgaste 

laboral sigue siendo elevado y requiere 

estrategias institucionales sostenidas. Se 

subraya la relevancia de incorporar 

aspectos organizacionales en la 

prevención de esta condición dado el alto 

porcentaje de consultas psicológicas que 

hay.
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