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Investigacion en cincer

Cancer, lo conocemos mejor pero no

podemos decir que lo hemos conquistado

Miriam Montserrat Goémez Mancera

Si tuviéramos que asociar una enfer-
medad al siglo xx esa seria el cancer,
ya que fue el azote de la humanidad
durante ese siglo y de alguna manera
lo sigue siendo en el xx1. No es la cau-
sa numero uno de mortalidad, pero
sigue estando entre las tres enfer-
medades mas fuertes a nivel mundial
(después de los padecimientos car-
diovasculares y la diabetes), aseguro
el doctor Héctor Mayani Viveros, jefe
de la Unidad de Investigacion Médica
en Enfermedades del Hospital de
Oncologia del Instituto Mexicano del
Seguro Social.

En entrevista, el también miembro
de la Academia Mexicana de Ciencias
(AMC), explico que el cancer no es
una enfermedad, sino un grupo de en-
fermedades. Existen mas de cien tipos
de cancer, clasificados de acuerdo al
lugar donde se originan.

“En esta unidad trabajamos en la
investigacion sobre células troncales.
Hemos desarrollado sistemas y mé-
todos para identificarlas, cultivarlas,
purificarlas, expandirlas, y criopre-
servarlas. Con base en todos estos
métodos, estamos trabajando para
entender la biologia de las células
troncales leucémicasy las células tron-
cales normales para compararlas”.

Comentd que estan incursionan-
do en dos grandes areas de estudio:
“Por un lado, el aspecto molecular,
buscamos entender qué genes estan
involucrados en el origen del cancer
y de qué manera los podemos utilizar
como biomarcadores; por otra parte,
estamos interesados en enteder en
qué células se origina, esto es, las
llamadas células troncales cancerosas
o células troncales iniciadoras del
cancer”.

Los biomarcadores son moléculas
(proteinas o genes) que nos pueden

ayudar en tres grandes areas: en el
diagnéstico, para saber si una persona
tiene ya la enfermedad; en el pronos-
tico, para saber si el paciente va a res-
ponder o no a un tratamiento; y en la
prevencion, para ver si una persona es
propensa o susceptible a desarrollar
cancer; esta ultima es, probablermen-
te, el area menos desarrollada y en
la que hay que tener mucho cuidado,
porque a lo mejor una persona si pre-
senta cierta mutacion que sugiere que
puede desarrollar cancer pero no hay
la certeza de que esto ocurra.

“Durante mucho tiempo se pensé
que el cancer se originaba en una
célula y a partir de ahi las demas
empezaban a proliferar de manera
descontrolada; se creia que todas
las células que formaban parte de un
tumor eran iguales, ahora sabemos
que no. Este padecimiento se inicia
en células muy especificas que son las
células troncales cancerosas. Parte de
la investigacion que hacemos esta en-
focada en entender cédmo es que una
célula normal se transforma en una
célula cancerosa y como es que ella
puede iniciar el crecimiento tumoral y
mantener ese crecimiento de manera
indefinida; también nos interesa saber
coémo frenarlas y eliminarlas”, explico
el experto.

Se ha encontrado que el cancer
no es un crecimiento celular desor-
denado, es decir, existe cierto orden
dentro de ese desorden, no todas las
células que forman parte de un tumor
son iguales entre si, hay diferentes je-
rarquias. Esto es importante porque
sabemos que hay células que podemos
eliminar a través de la quimioterapia
o por terapias blanco, pero hay otras
que no podemos erradicar a través de
estas técnicas. Se ha visto que al me-
nos para cierto tipo de cancer, estas

El doctor Héctor Mayani Viveros, miembro
de la Academia Mexicana de Ciencias. Foto:
AMC.

células troncales iniciadoras, que no
son sensibles al efecto de la quimiote-
rapia o incluso de la radiacion, estan
en una etapa quiescente, es decir, en
descanso o medio dormidas; pero
después hay ciertas sefales que pro-
vocan que esta célula despierte, que
se active, y empiece a proliferar.

“La investigacion sobre estas
células es muy importante, porque
hasta ahora la investigacion se habia
centrado, sobre todo en los tumores.
Se sabe que la quimioterapia puede
eliminar hasta 99.9% de las células
del tumor, pero con que quede una
de estas células troncales con vida,
potencialmente la enfermedad puede
regresar después de un tiempo”, indi-
c6 Mayani Viveros.

El avance en los Ultimos cien anos
en el tema ha sido extraordinario,
pero aln falta mucho por conocer,
estamos lejos de decir que lo hemos
conquistado. Y sugirio: “Brindar
mayor apoyo presupuestal a la inves-
tigacion; y crear redes de interaccién
entre los grupos que estan trabajando
en el tema, tanto los del area basica
como la clinica. Creo que la AMC y
el Conacyt pueden ser catalizadores
para que esto se lleve a cabo”.
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—— Investigacion en cancer

Una técnica novedosa en el
diagnostico del cancer de mama

Hace 10 anos aproximadamente ini-
ci6 la colaboracion entre la maestria
en fisica médica de la UNAM vy el
Instituto Nacional de Cancerologia
(INCan) en torno al cancer de mama.
“Nuestro proyecto de colaboracion
se inicid hace unos diez anos cuando,
se dio la oportunidad de conjuntar la
existencia de la maestria de fisica mé-
dica y estudiantes fisicos que querian
realizar proyectos de tesis en areas
aplicadas en medicina. La doctora
Yolanda Villasefior habia recibido en
el INCan el primer mastégrafo digi-
tal de América Latina. Se iniciaba el
uso de la mamografia digital en un
instituto nacional de salud con el
objetivo central de brindar atencion
a las pacientes, es decir, deteccién y
diagnostico”, dijo la doctora Maria
Ester Brandan Siqués, investigadora
del Instituto de Fisica de la UNAM.

“Nos parecio interesante, por
un lado, que existiera un equipo de
frontera que ofrecia capacidades muy
diferentes a la mamografia convencio-
nal, en la cual lo que se produce es
una placa radiografica; aqui en cambio
se ofrecia un archivo digital con valo-
res numéricos”. Con esto las investi-
gadoras se preguntaron si el hecho de
que fuera digital les permitiria hacer
cosas novedosas.

“La idea central del proyecto, -a
veces le llamo ‘técnicas novedosas
en mamografia digital’-, era explorar
opciones que no necesariamente
vienen incorporadas en el equipo
comercial, usando principios de fisica
para buscar informacion adicional en
la imagen”, dijo la también miembro
de la Academia Mexicana de Ciencias.

Explicé que el primer proyecto
consistio en explorar una técnica de
“energia dual”, que se basa en tomar
dos imagenes con rayos X de diferen-
te energia; esto permite hacer una
resta especialmente disefiada para
que tejido, previamente escogido, se

elimine, permitiendo resaltar otro de
interés. Queriamos observar micro-
calcificaciones, que son indicios de
malignidad en la imagen. El estudio
concluyé que la técnica funcionaba,
pero su valor practico estaba en el
limite debido al tamano del objeto
de interés, ya que los calcios miden
menos de un milimetro de grosory en
la imagen restada se confundian con el
ruido de la imagen.

Para mejorar este procedimiento
hubiera sido necesario tomar una
imagen de mayor “intensidad”, que
implica una mayor dosis y esto no
cumple con el requisito adicional de
controlar la exposicion de la paciente
en estudios de deteccién temprana.

“Entonces nos dimos cuenta que si
podriamos aplicar la resta de image-
nes a un objeto de interés mas visible.
En Europa se empezaba a trabajar con
medios de contraste basados en yodo.
Esta estrategia tiene su fundamento
en el proceso natural del organismo
conocido como angiogénesis, que
consiste en la creacion de nuevos va-
sOs sanguineos para aportar nutrien-
tes a una masa celular que se esta
reproduciendo rapidamente, como
seria el caso de un tumor”, apunté.

Explicé que el proyecto tuvo 3 eta-
pas: Uno, optimizar los parametros
fisicos para la obtencion de la imagen;
después un trabajo de verificacion
con maniquis plasticos que contenian
tubos y pozos donde se ponian distin-
tas concentraciones de yodo; y tres,
luego de superar exitosamente estas
etapas, se pasoé al estudio clinico con
pacientes, que es el que estd en su
etapa final de andlisis. Esta ultima eta-
pa se realizé en el INCan con 19 pa-
cientes que tenian lesiones palpables.

El resultado mas interesante es
que las imagenes restadas, ademas de
eliminar buena parte del tejido glan-
dular normal de la glandula mamaria,
ofrecen informacion complementaria
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Secuencia temporal de imagenes restadas en
las que se aprecia el ingreso del yodo a la zona
de la lesion |, 2, 3 y 5 minutos después de la
administracion del medio de contraste. Foto:
Cortesia de la doctora Ma. Ester Brandan

a la mamografia original. Por ejemplo
hay imagenes de lesiones malignas
con necrosis al interior y en la imagen
restada (en la que se ha facilitado la
visualizacion del yodo) el medio de
contraste rodea a la lesion sin ingre-
sar al interior. La imagen, entonces,
nos muestra el proceso de vascula-
rizacién, informacién que no se en-
cuentra en la imagen original.

Comentd que todavia no se ha
definido el nicho practico, “esa es la
siguiente etapa. Sabiendo como se
resta, habiendo optimizado muchos
parametros y el haber aprendido
respecto de la seleccion de pacientes,
el siguiente paso debe ser estudiar un
nicho de oportunidad, en el que este
tipo de informacién sirva para mejo-
rar el diagnéstico”. Comentoé que en
otro caso del estudio, y segun la opi-
nion del radidlogo, se sugirié que de
haber tenido disponible la imagen con
medio de contraste el mismo dia del
estudio mastografico original, habria
sido posible decidir sobre la benigni-
dad de la lesion y haber ayudado a la
tranquilidad personal de la paciente,
eliminando la incertidumbre a la que
se enfrenta antes de contar con el
diagnostico definitivo. El estudio se
encuentra en su etapa final y se espe-
ra contar pronto con las conclusiones
definitivas. (MMGM)



Se suma México a la secuenciacion

de genomas del cancer

Luz Olivia Badillo

El cancer representa la tercera causa
de muerte en México, y seglin estima-
ciones de la Unién Internacional con-
tra el Cancer, cada ano mas de 128 mil
mexicanos se agregan a las cifras de
esta enfermedad. Los tipos de cancer
mas comunes en el pais son de prosta-
ta, mama, cervicouterino, pulmonary
de estomago. Nadie es inmu-
ne a esta enfermedad, por el
contrario, se estima que una
de cada cuatro personas va a
desarrollar un tumor maligno
a lo largo de su vida.

México es el unico pais
latinoamericano que par-
ticipa en el International
Cancer Genome Consortium
(Consorcio  Internacional
del Genoma del Cancer), a
través del Instituto Nacional

de Medicina Gendmica
(INMEGEN), el Instituto
Carlos Slim de la Salud,

la Fundacién del Cancer
de Mama, el Instituto
Mexicano del Seguro Social,
instituciones que junto con
otras de Estados Unidos
como los institutos Tecnologico
de Massachusetts y Nacional del
Cancer, suman esfuerzos para se-
cuenciar los principales tipos de can-
cer que afectan a los mexicanos.

El doctor Jorge Meléndez Zajgla,
jefe del Laboratorio de Gendémica
Funcional del Cancer del INMEGEN,
explico:  “Secuenciamos diferentes
tipos de cancer de pacientes mexica-
nos: los tumores de cabeza y cuello,
el linfoma de células B y el cancer de
mama; en tanto que se encuentra en
marcha la decodificacion del genoma
del cancer cervicouterino y el de
pancreas. Con ello se ha obtenido
conocimiento basico y conocimiento
aplicable que se puede traducir en

nuevos tratamientos”. Con el avance
de la tecnologia, se ha podido reducir
el tiempo y los costos para secuenciar
los genomas; no obstante, sigue sien-
do oneroso.

El Consorcio Internacional del
Genoma del Céncer relne datos de
anomalias genémicas presentes en 50

Célula en el cancer de mama observada con un microscopio
electroénico de barrido. Foto: National Cancer Institute.

diferentes tipos de tumores de cancer
o subtipos, con el objetivo de com-
pletar 25 mil muestras de tumores
diferentes y desarrollar un catalogo
publico.

A raiz de la secuenciacion del geno-
ma de diferentes tipos de cancer, el
doctor Meléndez, quien es miembro
de la Academia Mexicana de Ciencias,
comento:

“Encontramos nuevos mecanismos
mutacionales del cancer; se tienen
indicios de que algunos tipos podrian
ser prevenibles. También encontra-
mos decenas de genes nuevos respon-
sables del cancer, o que no sabiamos
que participaban, lo mas interesante
es que eran familias de genes con

ciertas funciones, no genes aislados”.
Como resultado de estas investiga-
ciones se observa que el cancer es
una enfermedad muy compleja; por
ejemplo, el cancer de pulmén puede
presentar mil mutaciones diferentes,
pero pueden haber otros tumores
donde hay una sola mutacion.

“Muchos de los tumores
presentaron alteraciones ge-
némicas muy grandes: hasta el
25% del genoma de un tumor
puede estar alterado, y tumo-
res donde practicamente no
hay una alteracion genémica”,
agregd Meléndez.

México es uno de los |5 pai-
ses integrantes del Consorcio,
también se  encuentran
Estados Unidos, Corea del
Sur, Reino Unido, Canadj,
Francia, Espana, China,
Alemania, India, Australia,
Arabia Saudita, Italia, Japon
y Dinamarca, cada uno, de
acuerdo con sus posibilidades,
juntan recursos, comparten
experiencias y aceleran Ila
investigacion en torno a los
tumores con mayor prevalencia y los
considerados como los mas letales.

El objetivo de estas investigaciones
es encontrar terapias dirigidas al tipo
de cancer que padezca un enfermo,
de acuerdo con el doctor Meléndez
quien comenté que hay una nueva
modalidad de tratamiento que ya se
usa en otras partes del mundo como
Estados Unidos, Canada y en paises
de Europa que se llama terapia biolo-
gica, donde al conocer las alteracio-
nes biologicas del paciente, se crean
medicamentos especificos o “balas
de plata” que van dirigidas especifica-
mente a cada tumor. En México aln
no existen estos tratamientos pero la
expectativa es desarrollarlos.

Boletin informativo de la Academia Mexicana de Ciencias / AMC 5



6 AWIE ABolertuinformityode by Acadetfa o e de Cendis

<




Investigacion en cincer

El yodo molecular, efectivo antiproliferativo
en el cancer de mama

Fabiola Trelles Ramirez

El yodo molecular es el principio
activo de los efectos antitumorales
asociados al consumo de algas ma-
rinas, por lo que diversas patologias
asociadas a organos captadores de
yodo pueden ser candidatos para el
tratamiento con este elemento.

El equipo de investigacién del
Instituto de Neurobiologia de Ila
Universidad Nacional Autonoma de
México, campus Juriquilla, liderado
por las doctoras Carmen Aceves
Velasco —integrante de la Academia
Mexicana de Ciencias—, y Brenda
Anguiano Serrano, analiza los efectos
de compuestos yodados en la inicia-
cion, proliferacion y muerte de células
cancerosas o hiperplasicas, utilizando
diversos modelos experimentales in-
cluyendo protocolos clinicos de can-
cer mamario e hiperplasia prostatica
benigna.

Los estudios en humanos se han
realizado desde hace cinco afos,
en colaboracion con los Hospitales
Generales de Querétaro pertene-
cientes al IMSS y a la Secretaria de
Salud. En el caso del cancer mamario
se describieron efectos antiprolife-
rativos de los compuestos yodados
cuando se emplean junto con las
terapias convencionales, mostrando
ademas una atenuacion en los efectos
secundarios generados por la quimio-
terapia, entre ellos la disminucion de
los efectos toxicos sobre el corazén.

En México, Aceves y Anguiano se
han dedicado a estudiar los efectos de
las distintas formas quimicas de yodo
(yodo molecular, yoduros, hormonas
tiroideas y yodolipidos), en la fisiologia
y patologia de los tejidos que captan a
este elemento, como son la tiroides,
la glandula mamaria, la prostata, el
ovario, el sistema nervioso y otros.

Su grupo de trabajo fue el prime-
ro en demostrar ante la comunidad

internacional que el yodo molecular
era uno de los componentes activos
presentes en las algas marinas que
se consumen cotidianamente en la
dieta oriental, las cuales tienen efec-
tos anticancerigenos y que pueden
estar asociados a la baja incidencia
de patologias mamarias y prostaticas
presentes en esas poblaciones.

Las algas marinas, que contienen
grandes cantidades de yodo en di-
versas formas quimicas, poseen la
capacidad enzimatica para convertir
el yoduro del agua de mar en yodo
molecular y usarlo como antioxidante
y/o liberarlo al ambiente en forma de
gas.

Cuando estas algas son ingeridas
(sopas, condimentos), el yodo mo-
lecular puede facilmente pegarse a
lipidos (grasas) o a ciertos residuos
de aminoacidos y formar compuestos
yodados diferentes a las hormonas
tiroideas.

“Describimos que las hormonas
tiroideas estan involucradas en el de-
sarrollo y diferenciacion de la glandula
mamaria y que son importantes para
sostener su gasto metabolico duran-
te la lactancia, pero encontramos
también otros compuestos yodados,
presentes durante la lactancia que
desaparecian en los canceres. A uno
de estos yodolipidos (yodo asociado
con grasas) se le conoce como 6-yo-
dolactona”, explicé Carmen Aceves.

Las investigadoras encontraron que
la 6-yodolactona se une a los recep-
tores localizados en el nicleo de las
células a los que se denomina PPAR
(receptores activados por prolife-
radores preoxisomales), que tienen
como activadores a lipidos (grasas)
y cuya funcion inicial se asociaba a la
diferenciacion del tejido graso.

Estudios mas recientes han mostra-
do que algunas variedades de estos

En la imagen cancer de mama obtenido por
resonancia magnética. Foto: breastcancer.org

receptores (conocidos como PPARg),
estan intimamente asociados a proce-
sos de diferenciacion y muerte celular
en tejidos cancerosos.

“El compuesto yodado que noso-
tros encontramos en los tumores
mamarios de los animales a los que
les dimos una dieta alta en yodo
molecular, mostré un aumento en
la expresion de los PPARg asociado
a la reduccion continua del tamano
tumoral. Dado que la dosis utilizada
en estos animales no generaba ningln
efecto secundario, empezamos a tra-
bajar con el sector salud del estado
de Querétaro”.

Uno de los resultados mas intere-
santes fue el obtenido en el protocolo
de cancer mamario avanzado. En las
mujeres que recibieron la terapia
convencional mas el suplemento de
yodo, se demostré un efecto dual: los
tumores disminuyeron rapidamente
su tamano Yy los efectos cardiotoxicos
secundarios a la droga se atenuaron
significativamente.

Estos hallazgos han permitido
proponer el uso del yodo como un
método adyuvante y protector en el
tratamiento del cancer mamario y en
un futuro usarlo también como pre-
ventivo en las mujeres que tienen alto
riesgo de cancer mamario, pues es un
método no invasivo, de facil adminis-
tracion y de bajo costo.
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Investigacion en cincer

Entender el cancer desde una

perspectiva genémica

Noemi Rodriguez Gonzilez

Conocer el papel de los genes en el control del ciclo
celular, ha permitido entender que el cancer humano es
una enfermedad del genoma, y que para comprenderla
desde una perspectiva global es necesario llevar a cabo
anadlisis genomicos, explico Alfredo Hidalgo Miranda
del Laboratorio de Genomica del Cancer del Instituto
Nacional de Medicina Genémica (INMEGEN). En las cé-
lulas normales existen genes encargados de controlar la
division y el crecimiento celular, lo que sucede en el can-
cer es que los genes que controlan estos procesos sufren
distintas alteraciones y en consecuencia las células crecen
descontroladamente y generan un tumor.

Con el objetivo de presentar los avances en la investi-
gacion del cancer a nivel molecular y cémo utilizar este
conocimiento en beneficio de los pacientes, el proximo
I5 de octubre tendra lugar la serie Dia de la Genémica del
Cancer bajo el tema: “Cancer de Mama”. Si bien la medicina
genomica se enfoca, principalmente, en la prevencion y
la prediccion de las enfermedades, esta informacion debe
ser utilizada de manera razonada y atendiendo a las nece-
sidades de los pacientes, de ahi la relevancia de impulsar
la investigacion cientifica y abrir el didlogo para mejorar
las decisiones en el sector salud. Porque las distintas en-
fermedades y los pacientes no pueden ser atendidos de
la misma manera, enfatizé la doctora Carmen Alvarez
Buylla, directora de Vinculacion y Desarrollo Institucional
del INMEGEN.

Con el fin de dedicar un espacio a la genémica del
cancer de mama, para compartir el conocimiento que
se ha generado y que tiene implicaciones directas en la
prevencion, el diagnéstico, el tratamiento y en las politicas
publicas, el Dia de la Genémica del Cancer esta planeado
como un evento anual del INMEGEN con énfasis en un
tipo de cancer diferente cada afio, sefialé Alvarez Buylla.

En esta ocasion, ademas de dos paneles de discusién
con especialistas, miembros de organizaciones civiles y
tomadores de decisiones, se firmaran tres convenios de
colaboracién de alianzas estratégicas para la investigacion
genética del cancer de mama.

Hasta hace 20 anos se conocian tres subtipos tumora-
les de relevancia clinica para el cancer de mama: los que
expresan receptores hormonales como el estrogeno o la
progesterona; los que sobreexpresan la proteina HER2,
y los triple negativo, que no expresan ninguno de los dos
anteriores. Estos tres marcadores se utilizan para definir
el tratamiento, por ejemplo, a los que son positivos para
los receptores hormonales se les da terapia hormonal,
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Carmen Alvarez Buylla directora de Vinculacién y Desarrollo
Institucional del INMEGEN. Foto: Arturo Orta

los que sobreexpresan la proteina HER2 un medicamento
dirigido a esta molécula que se llama herceptina, y en el
caso de los triple negativo la Gnica opcién terapéutica es la
quimioterapia. Una alternativa para caracterizar el tumor
y poder prescribir el tratamiento, es identificar las dife-
rencias en su informacion genética en comparacion con el
de un tejido normal, y no sélo tomando sus caracteristicas
fisicas vistas al microscopio como referente. En este senti-
do, el doctor Alfredo Hidalgo y su equipo estan tratando
de conformar un catdlogo de las alteraciones genéticas
presentes en el cancer de mama.

Con el desarrollo de la genémica se descubrié que el
cancer de mama es mas complejo que esos tres subtipos,
y se puede hablar de al menos cuatro subtipos distintos de
cancer de mama, definidos por los genes que se prenden
o se apagan.

Los subtipos definidos por patrones de expresiéon gené-
tica pueden ser clasificados en luminal A, luminal B, pareci-
dos a HER2 y basal triple negativo; este ultimo constituye
el grupo de tumores mas agresivo, porque generalmente
se presentan en pacientes jovenes.

“Estamos tratando de que las pruebas de clasificacion
molecular que hemos desarrollado, basadas en perfiles de
expresion genética, sean una herramienta de clasificacion
de tumores util en el momento de definir un tratamiento.
En la actualidad existen pruebas comerciales que permiten
hacer esta clasificacion, pero tienen un costo elevado, no-
sotros ya generamos la tecnologia para realizar la misma
prueba a un precio mas accesible”, explico el investigador.

Otra de las areas en las que se estd trabajando, es el
analisis del perfil de expresion genética de tumores de
mama en pacientes mexicanas, con el objetivo de de-
terminar cudl es la prevalencia de los distintos subtipos
tumorales en la poblaciéon de nuestro pais.



difusion cientifica

Xavier Soberon, salud y

enfermedad desde la genémica

La mayoria de las enfermedades tienen un componente
genético; y la gendmica es la herramienta contemporanea
que nos permite asomarnos a la parte hereditaria de cier-
tas enfermedades, y al mismo tiempo entender el fenome-
no de salud-enfermedad de manera distinta.

La palabra genoma se refiere a la totalidad de los genes
de un organismo, por lo tanto al estudio global de los
genes se le denomina gendmica, esta disciplina permitio
tener la informacion genética completa de varios organis-
mos, incluido el ser humano. Al respecto Francis Collins,
quien dirigio el Proyecto del Genoma Humano, decia que
la informacion del genoma es equivalente a tres enciclope-
dias, explico el doctor Xavier Soberén Mainero, director
general del Instituto Nacional de Medicina Gendmica
(INMEGEN):

Una enciclopedia de biologia porque ahi se encuentran
todas las instrucciones que hacen posible la vida. De his-
toria evolutiva, cuando analizamos las diferencias entre los
seres humanos o con especies cercanas como los chimpan-
cés u otras tan lejanas como las bacterias. Y por dltimo, es
un libro de medicina, ya que el genoma de cada individuo
lo predispone de manera distinta a las enfermedades.

Existen genes que tienen un efecto en la condicion de
salud-enfermedad, y constituyen las llamadas enfermeda-
des mendelianas o monogénicas, cuya heredabilidad se en-
tiende por la accion de un gen. Enfermedades de este tipo
hay muchas descritas, pero la mayor parte de los padeci-
mientos son resultado de la interaccion de muchos genes
y se conocen como enfermedades complejas, de las cuales
hay catalogadas mas de 100 mil, explico el investigador
quien es miembro de la Academia Mexicana de Ciencias.

El analisis molecular, a diferencia de los analisis que se
realizan en una clinica convencional, nos permite leer las
moléculas informacionales como el acido desoxirribonu-
cleico (ADN), ademas de las proteinas, y asi encontrar
patrones de cambio que nos hablan con mayor exactitud
del estado de salud y enfermedad de un paciente.

El genoma define las instrucciones genéticas de los or-
ganismos, sin embargo no nos proporciona informacion
acerca del funcionamiento del organismo; para ello tene-
mos que recurrir al estudio de las proteinas, mismas que
expresan la informacion genética, componen las estructu-
ras celulares y posibilitan las reacciones quimicas propias
del metabolismo celular.

Las proteinas son producto directo de los genes, si to-
mamos una proteina y secuenciamos los aminoacidos que
la conforman, se puede saber qué proteina es, esto junto
con mapas cada vez mas sofisticados que nos indican la

El doctor Xavier Soberén Mainero, director general del Instituto
Nacional de Medicina Genémica y miembro de la Academia Mexicana
de Ciencias. Foto: Arturo Orta/AMC.

participacion de ciertas proteinas en determinados pro-
cesos celulares, nos da la capacidad de mapear el estado
fisiologico de un organismo tanto en la salud como en la
enfermedad.

“En el futuro podriamos hacer un analisis de unas 2 mil
500 proteinas, 50 proteinas por cada uno de 50 o6rganos,
y con éstas obtener una firma de cuando la persona esta
saludable y de cuando esta enferma, para posteriormente
diferenciar entre los dos estados y hacer un diagnostico
fino”, sefald Soberéon Mainero.

Al comparar la firma del paciente en estado saludable y
la del estado de enfermedad, se podra detectar cuadl es la
diferencia a nivel de las proteinas, entonces la caracteriza-
cion de la expresion de las proteinas y de su estructura —a
partir de la informacion genética— constituye un area de la
gendmica conocida como protedmica, que actualmente es
fundamental para la medicina.

Otro aspecto es cuando existe una lesion en el genoma,
si queremos saber cuadl es el impacto que tiene sobre las
funciones bioldgicas, se debe determinar para qué protei-
na codifica el gen y después la forma en la que se traduce
esta lesion en la secuencia de la proteina.

“La medicina gendmica no tiene como unico fin prede-
cir, a partir del genoma, la predisposicion de una persona
a padecer ciertas enfermedades, sino leer las moléculas
informacionales y a través de las moléculas funcionales
como las proteinas, poder inferir de mejor manera el
estado de salud y enfermedad de una persona, y con
esta informacién hacer predicciones, un mejor diagnos-
tico y encaminar el tratamiento a las caracteristicas del
paciente”, concluyd. (NRG).
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Diagnostico molecular de la distrofia

muscular de Duchenne

El doctor Bulmaro Cisneros Vega, investigador del Cinvestav y
miembro de la Academia Mexicana de Ciencias. Foto: Natalia Renteria
Nieto/AMC.

Mariana Dolores

Existen mas de 3 mil 500 enfermedades genéticas que
afectan al ser humano, la distrofia muscular de Duchenne
es una de las que tiene una gran incidencia en la poblacion
mundial y es causada por mutaciones en sitios especificos
de la cadena de ADN (Acido desoxirribonucleico). Por lo
que cientificos del Centro de Investigacién y de Estudios
Avanzados (Cinvestav) aplican el diagndstico molecular
para encontrar las mutaciones especificas dentro de la
cadena de ADN que provocan la distrofia muscular de
Duchenne, una enfermedad incapacitante que implica la
debilidad muscular progresiva. Estos diagnosticos ayudan
a identificar a mujeres portadoras, e incluso permiten
definir la severidad de la patologia.

La enfermedad de Duchenne se hereda a través del
cromosoma X, donde la mutacién se encuentra en el gen
encargado de producir una proteina llamada “distrofina”,
necesaria para la estabilidad de la membrana que recubre
a las fibras musculares, pues ayuda a transmitir la fuer-
za mecanica producida por ellas. Asi, los pacientes con
la distrofia muscular de Duchenne presentan fragilidad
muscular sobre todo durante el proceso de contraccion
y relajacién musculares; el deterioro es progresivo y el
musculo se va dafando hasta llegar a la muerte del tejido.

El diagnostico molecular consiste en tomar una muestra
de sangre del paciente para aislar el ADN y utilizando dos
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oligonucleétidos (fragmentos cortos de ADN sintético)
se flanquea la zona del gen que se requiere amplificar, a
través de la técnica conocida como Reaccion en Cadena
de la Polimerasa (PCR por sus siglas en inglés).

“Hemos encontrado que la distrofia muscular de
Duchenne es causada en un 70% por la eliminacion de
fragmentos de ADN de este gen, lo que ocasiona que la
lectura para codificar la proteina este incompleta” afirmoé
Bulmaro Cisneros Vega responsable de la investigacion e
integrante de la Academia Mexicana de Ciencias.

En los diagnosticos moleculares se ha observado que
la cadena de ADN del gen de la distrofia muscular de
Duchenne consta de 79 exones, que son las regiones de
un gen que codifican la proteina, y se ha observado que
las mutaciones ocurren normalmente en las secuencias
del 8 al 12 y del 45 al 52, estas son consideradas “zonas
calientes”, ya que es donde la mayoria de los pacientes
presentan mutaciones.

Para investigar mas acerca de por qué la distrofina
causa estos efectos, utilizan lineas celulares con “células
inmortales”, que provienen del musculo y que se pueden
cultivar indefinidamente. “Las lineas celulares cultivadas
nos sirven para manipular mas facilmente la informacién
genética y estudiar cambios en la fisiologia de las células,
por ejemplo cuando probamos algin tratamiento. En es-
tos cultivos se pueden caracterizar las bases moleculares
de la enfermedad, y las vias metabdlicas danadas por la
ausencia funcional de la distrofina, con la finalidad de crear
a mediano o largo plazos estrategias moleculares para el
desarrollo de nuevas terapias, ya que esta enfermedad
hasta ahora es considerada incurable”.

Actualmente se han utilizado virus de las familias de
los lentivirus y los adenovirus para ensayar una terapia
génica en ratones, que consiste en administrar una copia
correcta del gen danado que pueda completar la lectura
en al ADN para la produccion correcta de la distrofina.

“Se encontro que la distrofia muscular de Duchenne
se presenta en los ratones, pero con una sintomatologia
menos severa. Lo anterior ha permitido experimentar con
este modelo animal utilizando adenovirus como un vehicu-
lo o vector para dirigir el gen de la distrofina corregido a
las células musculares, porque los virus tienen la capacidad
de infectar con eficiencia a estas células. Mediante esta
estrategia se ha logrado que el complejo de proteinas
asociadas a la distrofina se forme nuevamente, y se resta-
blezca la funcion muscular. Sin embargo, aun falta tiempo
para que esta técnica se aplique con seguridad en los seres
humanos, pues hay que eliminar riesgos asociados con el
uso de los virus”, finalizé Cisneros.






difusion cientifica

Faltan politicas que protejan los
conocimientos tradicionales

El doctor Ledn Olivé, miembro de la Academia Mexicana de Ciencias.
Foto: Arturo Orta/AMC.

En México no existe ningin mecanismo legal que promue-
va la conservacion de los conocimientos tradicionales,
senalé el doctor Ledn Olivé, investigador del Instituto
de Investigaciones Filosoficas de la Universidad Nacional
Autonoma de México; en contraste, en Europa, “se toma
en cuenta el conocimiento tradicional y local en cuestio-
nes agricolas, produccion de vinos y quesos. Para un pais
como el nuestro, con una enorme riqueza de conocimien-
tos que han probado ser efectivos, tenemos que tomar-
los en cuenta para construir un modelo de sociedad de
conocimientos”.

Leén Olivé es miembro de la Academia Mexicana de
Ciencias y director del Seminario de Investigacién sobre
Sociedad del Conocimiento y Diversidad Cultural de la
UNAM, espacio que busca propiciar la investigacion inter
y multidisciplinaria que rescate y promueva politicas publi-
cas para proteger, conservar y fomentar la enorme riqueza
de conocimientos tradicionales que hay en México.

Aunque desde 1992, con las conmemoraciones de la
Conquista, muchos paises de América Latina, —incluyendo
el nuestro—, modificaron sus constituciones politicas y se
plasmo que somos un pais multicultural; sin embargo no hay
legislaciones ni reglamentaciones adecuadas para llevarlo a
la practica, ni politicas publicas que sean coherentes.

“Necesitamos politicas publicas que fomenten el desa-
rrollo local, que fomenten la articulacién del conocimiento
cientifico con los conocimientos tradicionales en sistemas
locales de innovacion. Esto puede ocurrir en casos de
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explotacion forestal, agricultura, pesca, restauracion de
ecosistemas donde se tome en cuenta a la gente que vive
en ese lugar”, destaco.

Los conocimientos tradicionales y locales, agregd Olivé,
“han probado ser efectivos desde hace siglos. Hay una
diversidad de formas de generar conocimientos y por
lo tanto una diversidad de formas en las que estos de-
berian ser evaluados. En filosofia lo llamamos pluralismo
epistemologico, que quiere decir que se reconoce que hay
distintas formas de producir conocimiento: la realidad y el
mundo pueden ser conocidos de distintas maneras y todas
son legitimas”.

El portal www.compartiendosaberes.org relne un
acervo de conocimientos tradicionales documentados a
través de los grupos de trabajo que se han formado en el
seminario. Se analizan, por ejemplo, las caracteristicas del
conocimiento, las practicas y las tecnologias pesqueras y
acuicolas de la presa El Tejocotal, en Hidalgo, o cémo pro-
teger y cultivar la medicina tradicional mexicana, tomando
en cuenta los recursos terapéuticos y alimenticios de esas
plantas.

De acuerdo con el investigador: “Hay farmacéuticas
transnacionales que saben del conocimiento tradicional
sobre plantas medicinales y se ahorran millones de délares
en investigacion simplemente por ir a las comunidades a
preguntar a los curanderos qué tipo de hierbas utilizan
para tal o cual padecimiento; con eso se focaliza en donde
se pueden encontrar determinados recursos que poste-
riormente son explotados comercialmente sin retribuir de
ninguna manera a las comunidades poseedoras de dicho
saber”, explico.

En otros paises se han podido revertir patentes a em-
presas porque se ha demostrado que estaban basadas en
conocimiento tradicional, pese a que una de las condicio-
nes para que se otorgue una patente es que sea resultado
de una investigacion original y novedosa. Recientemente,
paises como India, China o Pert han puesto en marcha
bases de datos que recogen conocimientos tradicionales
que permiten hacer busquedas para casos en los que se
pretende hacer una apropiacion indebida.

En el pais se han dado los primeros pasos al trabajar de
la mano con las comunidades; sin embargo, es necesario,
entre otros factores, “mejorar el sistema de educacion
desde el nivel basico hasta el universitario para que se
incluya una conciencia de que somos un pais multicultural,
que produjera un cambio de actitud en los ciudadanos de
respeto la diversidad cultural y un reconocimiento a que
ese conocimiento puede generar una riqueza economica y
social”, concluyé. (LOB)
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Oro, plata y bronce para México en la
Olimpiada Iberoamericana de Biologia

Sonrientes y satisfechos llegaron a México los integrantes
del equipo mexicano que participé en la VIl Olimpiada
Iberoamericana de Biologia, tras ganar una medalla de oro,
dos de plata y una de bronce en la competencia realizada
en Rio Cuarto, en Cordoba, Argentina. En la ceremonia
de premiacion se anuncié a México como el préximo an-
fitrion y organizador en 2014 de la octava edicion de este
concurso regional.

La manana del domingo 8 de septiembre arribaron a
nuestro pais los cuatro jovenes mexicanos estudiantes de
bachillerato procedentes de tierras argentinas, donde es-
tuvieron desde el pasado | de septiembre para participar
en dicha competencia en la que enfrentaron a alumnos
de casi una decena de paises. El largo viaje no mermo su
animo y apenas bajaron del avion que los trajo de regreso
mostraron muy felices las preseas obtenidas.

José de Jesus Garcia Lima, de San Luis Potosi, quien
obtuvo la de oro, expresé que la experiencia que tuvo en
Argentina fue una de las mejores de su vida. “Quiero darle
las gracias a la Academia Mexicana de Ciencias que nos dio
la oportunidad de participar en ese evento. Este logro me
anima a seguir en la ciencia. Vale la pena todo y todas las
horas dedicadas al estudio”.

Por su parte Noé Reyes Linares, de Michoacan, ganador
de medalla plata, dijo que su segundo lugar representa
el reconocimiento al esfuerzo que ha venido realizando
desde hace dos afios.

“Participar en estos certamenes de ciencia, como ex-
periencia, es algo muy hermoso. Llegar a formar parte del
equipo y obtener después una medalla, sin duda, requiere
de trabajo, asi que invito a los jovenes a que se entusias-
men Y si les gusta la ciencia participen, no importa en qué
lugar queden, la experiencia es maravillosa, es un premio
en si mismo y una oportunidad para conocer el potencial
que uno tiene”.

La tnica mujer del equipo, la neoleonesa Claudia Alonso
Cantu, ganadora de la segunda medalla de plata, dijo sen-
tirse muy satisfecha con su presea y contenta por haber
convivido con estudiantes de Argentina, Bolivia, Brasil,
Costa Rica, Cuba, El Salvador, Espafa, Peru y Portugal.

“Es increible porque se conoce a gente de muchos lu-
gares, se interactla con personas que tienen diferentes
costumbres aunque compartimos practicamente todos el
mismo idioma y al final del dia nos unen intereses comu-
nes. Son muchas y muy buenas memorias, muchas cosas
aprendidas, experiencias. Aunque conocimos Rio Cuarto
y Coérdoba, también conocimos otros lugares a partir de
las charlas que nos ofrecieron”. Con el mismo entusiasmo
se expreso el mexiquense Ehécatl Baréon Arriaga, para

Los triunfadores de la VIl Olimpiada Iberoamericana de Biologia a
su llegada al Aeropuerto Internacional de la Ciudad de México (de
izquierda a derecha): Ehécatl Baron Arriaga, Noé Reyes Linares,
Claudia Alonso Cantu y José de Jests Garcia Lima. Foto: AMC.

quien la Olimpiada Iberoamericana de Biologia resulté un
evento inolvidable al poder compartir durante una semana
con chicos de diferentes paises.

“Es padrisimo estar ahi por una competencia, hay mucha
emocion, nervios, pero al final de cuentas todo termina
bien, sea cual sea el resultado obtenido me siento conten-
to”, dijo el ganador de la presea de bronce y del primer
lugar en el rally cientifico que se realiza en el marco de
la Olimpiada Iberoamericana. Destacé que el trabajo en
equipo fue fundamental porque permitio el estudio en gru-
po lo que considerd un acierto. Agradeci6 a la Facultad de
Ciencias de la Universidad Nacional Autonoma de México,
que los apoyo en los entrenamientos; a la Academia
Mexicana de Ciencias “que hizo posible nuestro viaje y pa-
trocind la preparacioén, y a mis papas por su incondicional
apoyo Yy respaldo”.

En 2007, México fue anfitrion de la primera Olimpiada
Iberoamericana, la cual quedé grabada en la memoria de
los que participaron por su buena organizacién. Nuestro
pais también fue el responsable del disefio de la copa que
representa al certamen y que viaja a la sede en la que se
realizard la competencia. “Nos pidieron nuevamente que
organicemos la siguiente olimpiada en 2014. Se ha recono-
cido que la mejor competencia realizada hasta la fechaes la
que preparé México hace seis anos, y el compromiso que
asumimos es que tiene que seguir siendo la mejor”, dijo
Cristina Revilla, coordinadora de la Olimpiada Nacional
de Biologia. (MMGM)
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Llevara AMC Domingos en la Ciencia
a 18 universidades tecnologicas

Rectores de Universidades Tecnolégicas de todo el pais y representantes de la Academia
Mexicana de Ciencias se reunieron en Tulancingo, Hidalgo. Foto: UTECT.

La Academia Mexicana de Ciencias
firmo convenios con 18 Universidades
Tecnolégicas para llevar a cabo el
programa Domingos en la Ciencia, con
el que difunde conocimientos entre la
sociedad y busca despertar vocacio-
nes cientificas entre los jovenes del
pais por medio de conferencias. Con
esta nueva colaboracion, la AMC am-
plié de manera significativa el nUmero
de instituciones en las que investiga-
dores de alto nivel ofrecen las platicas
a través de las cuales trasmiten su
experiencia y conocimiento.
Convocados por la Universidad
Tecnolégica de Tulancingo (UTECT),
en Hidalgo, sede y anfitriona del
acto protocolario, casi una veintena
de rectores de universidades
tecnologicas se reunieron para firmar
esta colaboracion que beneficiara
alrededor de dos mil estudiantes.
Como resultado de la relacion
de la AMC y la UTECT, la cual data
desde hace 16 afos, en la que se han
impartido 217 conferencias, surgid
este proyecto en el que la Universidad
Tecnolégica de Tulancingo invitd
a universidades hermanas del pais
a sumarse a este proyecto de la
Academia. La ceremonia de firma
de convenio estuvo encabezada por
Rolando Duran Rocha, subsecretario
de Educacion Media Superior y
Superior del estado de Hidalgo;

el director y la coordinadora del
programa Domingos en la Ciencia,
Raymundo Cea y Margarita Pimienta,
respectivamente; asi como los
rectores Gerardo Lara Orozco, de la
UTECT; Leslie Hendricks Rubio, de la
Universidad Tecnolégica de Canciin y
presidenta de la Asociacion Nacional
de  Universidades  Tecnologicas
(ANUT); Sofia Ayala Rodriguez,
de la Universidad Tecnologica de
San Miguel de Allende; entre otras
personalidades.

“Hicimos esta invitacion extensiva
a sus universidades con la certeza
de que los rectores la recibirian con
gusto y con voluntad para participar
de ella”, dijo Gerardo Lara, quien
destac6 que los investigadores
conferencistas no solo tendran
como actividad una platica y una
convivencia con los jovenes, sino
también podran permanecer dos o
tres dias mas para que interactlien
con los cuerpos académicos de las
universidades receptoras y puedan
generar proyectos conjuntos a través
de Jornadas Académicas.

El rector de la UTECT considero
que esa actividad permitiria realizar
algunos proyectos a sus grupos
de investigacion, entendiendo que
“tienen poco camino recorrido y
requerimos el liderazgo de aquellos
investigadores del Sistema Nacional
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de Investigadores niveles Il y Il que
puedan acompafarnos para que,
en corto plazo, nuestros propios
investigadores puedan incorporarse
a ese sistema”. Anadi® que en
Tulancingo se han ofrecido mas de
doscientas conferencias en las que
han participado alrededor de |l
mil jovenes de diferentes niveles
educativos.

“Estos estudiantes han aprovechado
esa oportunidad y por ello pensamos
que esto deberia compartirse Yy
difundirse por instituciones afines.
Hoy estamos de frontera a frontera,
de Tijuana a Cancun, hemos abarcado
a diferentes universidades que han
hecho eco de esta invitacion y les
agradecemos su voluntad para
participar en el proyecto con la
certeza de que vamos sacar un
beneficio individual y en conjunto a
nivel del subsistema de universidades
tecnolégicas”.

El director de Domingos en la Ciencia,
Raymundo Cea, agradecio el interés
y disposicion de los anfitriones a
quienes reconocio que se haya llevado
a cabo algo que parecia imposible:
convocar a un numero importante
de universidades para que unieran
esfuerzos en pro de la divulgacion
de la ciencia y el fortalecimiento de
sus propios cuerpos académicos.
Compartié detalles de los origenes
del programa, de la evolucion que ha
tenido en sus 30 afos de existencia,
de la manera en que opera y el perfil
de los investigadores que participan;
ademas les hizo saber que se han
ofrecido ocho mil conferencias en las
153 sedes que ha tenido esta actividad.

En la actualidad Domingos en la
Ciencia opera en 34 sedes distribuidas
en la republica mexicana. “Nuestra
labor principal con las nuevas
generaciones es darles esperanza de
que van a vivir en un pais mejor”, dijo
Cea Olivares. (FTR)



Una pérdida para la antropologia

El doctor Santiago Genovés Tarazaga, uno de los fundadores de la Academia Mexicana
de Ciencias e Investigador Emérito de la Universidad Nacional Autonoma de México,
fallecio el pasado 5 de septiembre en la ciudad de México a los 89 anos de edad. Entre
sus aportaciones estan sus primeros estudios sobre la determinacion de edad y sexo en
restos oseos prehistoricos; elaboré tablas para el calculo de la estatura con base en los
huesos largos del cuerpo humano que han sido empleadas en la antropologia fisica; y
realiz6 importantes investigaciones sobre la raza, el racismo y la violencia. La Academia
Mexicana de Ciencias lamenta profundamente su fallecimiento.

Censara Gaia millones de estrellas

Saber como se mueven los “brazos”, la “barra” y cuales son las propiedades del
disco de la Via Lactea, son algunas preguntas que podra resolver la mision Gaia.
Después de |5 anos de trabajo y planeacion por parte de un grupo muy gran-
de de técnicos y cientificos de la Comunidad Europea, Gaia viajara al espacio a
finales del 2013 a bordo de un lanzador Soyuz de Arianespace desde el Puerto
Espacial Europeo en Kourou, Guayana Francesa, y estudiara las estrellas desde
una posicion a |.5 millones de kildmetros de la Tierra en direccién opuesta al
Sol, conocida como el Punto L2 de Lagrange.

Reciben mexicanos el Premio Scopus 2013

Por el volumen y calidad de su produccion cientifica, cuatro integrantes
de la Academia Mexicana de Ciencias fueron reconocidos con el Premio
Scopus 2013, que otorga la editorial cientifica holandesa Elsevier, una de las
mas importantes a nivel mundial, en colaboracion con el Consejo Nacional
de Ciencia y Tecnologia. Jorge Ancheyta, Luis Artuto Bello, Maria Corsi y
Alberto Sanchez, recibieron este ano este galardoén, el cual se otorga uti-
lizando la base referencial Scopus, una herramienta digital adoptada por la
Organizacion para la Cooperacion y el Desarrollo Econémico, para medir la
productividad de los cientificos en los paises que la integran.

Sara Ladron de Guevara asume la rectoria
de la Universidad Veracruzana

Una de las mas reconocidas antropologas mexicanas tanto a nivel nacional
como internacional, la doctora Sara Ladrén de Guevara Gonzalez, se convir-
ti6 en la primera mujer en asumir la rectoria de la Universidad Veracruzana
en los 69 anos de historia de esa casa de estudios. El pasado 2 de septiembre,
Ladron de Guevara rindio protesta como rectora en las instalaciones de esa
institucion para el periodo 2013-2017. La integrante de la Academia Mexicana
de Ciencias se venia desempenando desde 2005, como directora del Museo
de Antropologia de Xalapa, uno de los mas importantes del pais.
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Oncologia, CMN 5. XXI, IMSS + Dip. Martha Lucia Micher Camarena,
«Dra. C INMEGEN Comisiones de Equidad y Género, y Salud
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