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Hemos reportado previamente que la histamina (HA) aumenta Ila
radiosensibilidad de células tumorales mientras que protege tejidos normales
como intestino y médula ésea frente a altas dosis de radiacion ionizante.

El objetivo de este trabajo fue estudiar los mecanismos moleculares
responsables de la accion radioprotectora de la HA. Para ello, 36 ratones se
separaron en 4 grupos: control (C); tratados con HA (T); irradiados (IR);
irradiados y tratados con HA (IR+T). T e IR+T recibieron 0,1 mg/kg.dia de HA
(s.c.) desde 24 h. antes de la irradiacion. IR e IR+T recibieron una dosis de 10
Gy en cuerpo entero. Todos los animales se sacrificaron después de 5 dias.
Los cortes histolégicos de la mucosa intestinal se evaluaron por tincién con
hematoxilina-eosina y la presencia de células apoptéticas por el método de
Tunel. Se determind por inmunohistoquimica la expresion del antigeno nuclear
de células proliferantes (PCNA), HA, proteina pro-apoptotica Bax y enzimas
antioxidantes (EAO): superoéxido dismutasas (MnSOD y Cu/ZnSOD), Catalasa
(CAT), y Glutation Peroxidasa (GPx).

Los principales resultados se resumen en la tabla. El tratamiento con HA fue
capaz de preservar casi totalmente la estructura histolégica normal de la
mucosa intestinal frente a los efectos de la radiacion ionizante. EI marcado
aumento de PCNA en IR+T se asocio con una disminucion del numero de
células apoptéticas y de la expresion de Bax y un incremento de HA respecto a
IR. El patron de expresion de Mn-SOD fue similar al de CuzZn-SOD mientras
gue la HA no modificé la GPx.

Concluimos que el efecto radioprotector de la HA se asocia con una
modulacién de la expresion de EAO incrementando la capacidad antioxidante
asi como también con un aumento de la proliferacién y/o reparacion de la
mucosa intestinal y una disminucion de la apoptosis.

Grupo | CuZn-SOD CAT Apoptosis | PCNA
C +++ + ++ +++
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Abstract:

Hemos reportado previamente que la histamina (HA) aumenta la radiosensibilidad de células
tumorales mientras que protege tejidos normales como intestino y médula dsea frente a altas
dosis de radiacion ionizante.

El objetivo de este trabajo fue estudiar los mecanismos moleculares responsables de la accidn
radioprotectora de la HA. Para ello, 36 ratones se separaron en 4 grupos: control (C); tratados
con HA (T); irradiados (IR); irradiados y tratados con HA (IR+T). T e IR+T recibieron 0,1
mg/kg.dia de HA (s.c.) desde 24 h. antes de la irradiacién. IR e IR+T recibieron una dosis de
10 Gy en cuerpo entero. Todos los animales se sacrificaron después de 5 dias. Los cortes
histoldgicos de la mucosa intestinal se evaluaron por tincion con hematoxilina-eosina y la
presencia de células apoptoticas por el método de Tunel. Se determind por inmunohistoquimica
la expresion del antigeno nuclear de células proliferantes (PCNA), HA, proteina pro-apoptdtica
Bax y enzimas antioxidantes (EAQ): superdxido dismutasas (MnSOD y Cu/ZnSOD), Catalasa
(CAT), y Glutation Peroxidasa (GPx).

Los principales resultados se resumen en la tabla. El tratamiento con HA fue capaz de preservar
casi totalmente la estructura histoldgica normal de la mucosa intestinal frente a los efectos de
la radiacién ionizante. El marcado aumento de PCNA en IR+T se asocié con una disminucién del
numero de células apoptoticas y de la expresion de Bax y un incremento de HA respecto a IR.
El patrén de expresién de Mn-SOD fue similar al de CuZn-SOD mientras que la HA no modificd
la GPx.

Concluimos que el efecto radioprotector de la HA se asocia con una modulacion de la expresion
de EAO incrementando la capacidad antioxidante asi como también con un aumento de la
proliferacion y/o reparacion de la mucosa intestinal y una disminucién de la apoptosis.
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