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Editorial

Este numero del Boletin esta dedicado a las técnicas de edicién de genes, las cuales
han sido desarrolladas desde hace varias décadas. Recientemente, la introduccién de
la técnica CRISPR/Cas9, que permite cortar y unir sesgmentos de ADN, ha revolucio-
nado las investigaciones en genémica, con un rapido desarrollo y un alto potencial.

Las nuevas técnicas para editar ADN con CRISPR utilizan la proteina endonucleasa Cas?
y otras nucleasas que cortan el ADN, constan de dos partes las cuales permiten inactivar
genes en organismos usando ARN de hélice sencilla como guia, especifico para el gene
que se desea inactivar. Esta es la forma en que funciona la endonucleasa Cas9, que re-
conoce moléculas de la doble hélice en las cuales hay ARN especifico para este locus,
hibridizando con el ADN y en donde procede el corte de la doble hélice del ADN. Para
lograrlo se requiere de secuencias en el ADN con “Repeticiones Palindrémicas Cortas
Agrupadas y Regularmente Interespaciadas” (CRISPR, por sus siglas en inglés), que son
reconocidas por la endonucleasa Cas9. Ademas —si asi se disefia— es posible insertar en
un segundo paso, una vez inactivado el gene especifico, el material genético.

La técnica CRISPR/Cas9, desarrollada por las investigadoras Emmanuelle Charpentier
y Jennifer Doudna a partir de estudios sobre los mecanismos moleculares de defensa
en bacterias, ha sido adaptada en laboratorios alrededor del mundo por su sencillez y
bajos costos en comparacién con otras técnicas de edicién genética. Estas técnicas de
edicién permiten investigar el funcionamiento de las células y de células con diferen-
tes problematicas, entre otras, por ejemplo, células infectadas por retrovirus que in-
corporan los genomas de virus como parte de sus cromosomas, células que producen
proteinas téxicas como la huntingtina en la enfermedad de Huntington, responsable
de discapacidades neurolégicas. Asimismo, otras enfermedades producto de genes
que codifican para proteinas defectuosas, con diversos efectos en los individuos.

En diciembre pasado, la Academia Mexicana de Ciencias se unié a las academias
de Ciencias y Medicina de Estados Unidos, Gran Bretafa, China y otros paises en
la Cumbre Internacional en Edicién Genética Humana, en la que se analizaron las
técnicas de edicidon de genes, el potencial e implicaciones en investigacion basica,
terapias génicas y los aspectos de regulacion.

En México, grupos de investigacién utilizan la técnica CRISPR/Cas9 para proyectos
de investigacién basica; entre ellos, en el Instituto Nacional de Medicina Gendmica
(Inmegen), el Instituto de Fisiologia Celular de la UNAM con organismos modelo ta-
les como nematodos y ratones, asi como en el Instituto de Biotecnologia de la UNAM
con el pez cebra.

En este nimero se abordan diferentes aspectos de estas investigaciones asi como
las implicaciones juridicas, éticas, sociales y uso clinico en humanos con entrevis-
tas a especialistas del Inmegen que incluyen a su director general, el doctor Xavier
Soberdén Mainero, la jurista especializada en bioética Garbifie Saruwatari Zavala, jefa
del Departamento de Estudios Juridicos, Eticos y Sociales, y Felipe Vadillo Ortega,
jefe de la Unidad de Vinculacién Cientifica de la Facultad de Medicina de la UNAM.

Jaime Urrutia Fucugauchi
Presidente



Ediciéon genética con la técnica CRISPR/Cas9

La enzima bacteriana Cas9
en accion con el ARN guia en
la cadena de ADN. Imagen:
Universidad de Berkeley.

Imitando al sistema inmune
de las bacterias

Un hallazgo que se obtuvo haciendo biologia basica es hoy objeto de interés mundial.
En agosto de 2012 se publico en la revista Science el articulo “A Programmable Dual-
RNA-Guided DNA Endonuclease in Adaptive Bacterial Immunity” en el que se describe
como un sistema bacteriano llamado CRISPR/Cas9 podria utilizarse para modificar
genes en seres vivos de una manera mas sencilla y econémica a los utilizados hasta
entonces. Los autores describieron la actividad de la proteina Cas9 que puede buscar,
cortar y degradar ciertas secciones del acido desoxirribonucleico (ADN) de la célula
y propusieron aprovechar dicha funcion como tecnologia de ingenieria genética jun-
to con CRISPR —cuyo significado en espanol es Repeticiones Palindromicas Cortas
Agrupadas y Regularmente Interespaciadas—, un sistema descrito por primera vez en
la Escherichia coli en 1987 por un grupo de investigadores japoneses.

A pocos meses de haber sido publicado el estudio, laboratorios alrededor del mun-
do comenzaron a adoptar esta técnica en distintos casos de investigacion. Jennifer
Doudna (cocreadora de esta técnica junto con Emmanuelle Charpentier, del Instituto
Max Planck, Alemania, Martin Jinek, Krzysztof Chylinski, Inés Fonfara y Michael Hauer)
ha definido a CRISPR/Cas9 como “una forma para que los cientificos eliminen o inser-
ten pedazos especificos de ADN en células con increible precisién”. La herramienta
que propusieron para editar el genoma consta de dos partes: la enzima Cas9 y el acido
ribonucleico mensajero guia (ARNg) compuesto por 20 nucledtidos que se utilizan
para dirigirse a un punto especifico de la cadena de doble hélice para hacer el corte.

El codigo esencial para la vida se encuentra contenido en el ADN, de ahi vienen las
instrucciones basicas para el desarrollo y funcionamiento de los organismos vivos. Los
genes son segmentos de informacion compuestos por pares de bases nitrogenadas o
nucledtidos: una adenina siempre va acompanada de una timina y una citocina de una
guanina y viceversa, con estos pares en ciertas secciones del ADN se forman palin-
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dromos que se leen igual de izquierda a derecha que de
derecha a izquierda, por ejemplo “Ana lava lana”.

Cuando un virus infecta una bacteria inyecta su ADN,
pero el sistema de defensa de la bacteria se protege o se
vuelve inmune de ese agente externo al copiar su ADN,
dividirlo e incorporarlo en pequenas secuencias llamadas
protoespaciadoras al cromosoma bacterial. Estos trozos
de ADN viral se insertan en el sitio llamado CRISPR
(donde se encuentran las secuencias palindrémicas), el
cual es un mecanismo que deja impreso en el ADN de
la bacteria los virus a los que ha estado expuesto y lo
transmite a las siguientes generaciones para protegerlas.

“Una vez que esos trozos de ADN se han insertado
en el cromosoma bacteriano, la célula hace una pequena
copia de una molécula llamada acido ribonucleico (ARN)
que es una réplica exacta del ADN viral. Esos peque-
nos trozos de ARN que fungen como guia llevan consi-
go la secuencia CRISPR asociada y la proteina Cas9, en
conjunto buscan en todo el ADN de la célula los sitios
que coincidan con las secuencias que van en el ARN;
al encontrarlos este complejo se asocia con el ADN y
permite que la cuchilla Cas9 corte y lo integre”, declaro
Jennifer Doudna en una charla titulada “We Can Now Edit
Our DNA. But Let’s Do it Wisely” (Ahora podemos editar
nuestro ADN pero hagamoslo sabiamente).

La investigacion que lideraron Charpentier y Doudna
es considerada una revolucion en el area de la biotecno-
logia al abrir la posibilidad de corregir genes defectuosos
y, con ello, erradicar enfermedades. Fue considerada la
revelacion del afio 2015 por la revista Science y uno de
los 10 eventos cientificos de Nature, también las hizo me-
recedoras del Premio Princesa de Asturias de Investigacion
Cientifica y Técnica. Sin embargo, se ha cuestionado la
experimentacion y aplicacion con fines terapéuticos en
seres humanos. El debate se intensificd en abril de 2015
cuando un equipo de cientificos de la Universidad Sun
Yat-sen en Guangzhou, China, hizo publico que utiliza-
ron CRISPR/Cas9 para modificar el genoma de embrio-
nes humanos no viables para modificar el gen respon-
sable de la beta-talasemia, un trastorno sanguineo. La
tasa de mutaciones fuera del objetivo fue muy alta: de
los 86 embriones inyectados solo sobrevivieron 71, de
los cuales 54 fueron analizados genéticamente y 28 em-
palmaron correctamente. Expertos en bioética y proto-
colos clinicos consideran que para implementarlo como
terapia génica en embriones normales se requeriria una
certeza cercana al 100%. Luz Olivia Badillo

Emmanuelle Charpentier y Jennifer Doudna, Premio Princesa de
Asturias de Investigacion Cientifica y Técnica 2015. Foto: Fundacion
Princesa de Asturias.

Cumbre Internacional en Edicion Genética Humana

Modificar el genoma humano promete tratamientos personali-
zados y prevencion o erradicacién de enfermedades, pero tam-
bién abre profundas interrogantes cientificas, éticas y sociales,
razén por la cual en diciembre de 2015 la Academia Nacional
de Ciencias y la Academia Nacional de Medicina ambas de
Estados Unidos, la Real Sociedad del Reino Unido y la Academia
de Ciencias de China organizaron la Cumbre Internacional en
Edicién Genética Humana en Washington, D.C. El comité orga-
nizador publicé una declaracién dirigida a toda la comunidad
cientifica sobre: 1) Investigacion bésica y preclinica con el uso de
CRISPR/Cas?; 2) uso clinico de células somaticas (las que confor-
man el crecimiento de tejidos y érganos en un ser vivo); 3) uso
clinico de células germinales (6vulo, esperma, embriones) y 4)
establecimiento de un Foro Continuo permanente de discusion.

Se hizo un llamado para que, por el momento, la edicién gené-
tica de células germinales sea con fines de investigacion basica
y se evite la aplicacién practica hasta que exista un amplio con-
senso social sobre la pertinencia de la aplicacién propuesta, se
aprenda mas sobre el tema, se descarten ediciones inexactas e
incompletas de las células embrionales, etc.

Pese a la polémica, en febrero de 2016, el Instituto Francis
Crick, Reino Unido, anuncié el inicio de una investigacién donde
se manipulardn genéticamente embriones humanos viables de
hasta una semana de desarrollo posterior a la fecundacién (obte-
nidos en clinicas de fertilizacién in vitro) para conocer aspectos
esenciales de su formacion. Estos no seran transferidos al Gtero
y cuentan con la aprobacién de la Autoridad sobre Fertilizacion

Humana y Embriologia de aquel pais y de las parejas.

Boletin informativo de la Academia Mexicana de Ciencias / AMC 7



Ediciéon genética con la técnica CRISPR/Cas9

Instituto Nacional de
Medicina Gendémica. Foto:
Elizabeth Ruiz/AMC.
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CRISPR/Cas9, cien veces
mas rapida y precisa

La biologia molecular esta viviendo una revolucioén sin precedentes gracias a un sistema
de edicion del genoma. En la actualidad, los cientificos de todo el mundo, incluyendo
los mexicanos, tienen a su disposicion un sistema para cortar y pegar pedazos del
ADN, una metodologia aprendida del mecanismo de defensa natural de las bacterias.

Este avance de “edicion gendmica es extremadamente eficiente, barato y versatil, lo
cual antes habia sido dificil, complejo e ineficiente, pero la posibilidad que nos da esta
nueva tecnologia de edicion basada en la proteina Cas9 y el sistema CRISPR es hacer
investigacion aproximadamente cien veces mas rapida y precisa”, dijo Xavier Soberén
Mainero, director general del Instituto Nacional de Medicina Genémica (Inmegen).

Obra de Emmanuelle Charpentier y Jennifer Doudna esta técnica abre un panorama
nuevo, “‘el cambio es cualitativo, lo que antes no, ahora si. Comenzé a regarse como
polvora por todo el mundo; los laboratorios que ya trabajaban con genes en organismos
vieron la posibilidad de generar cosas nuevas mas rapido”, sostuvo.

México no es ninguna excepcion, pues se tienen laboratorios con experimentos o
que estan empezando a incorporar esta técnica, como en el Inmegen, donde al menos
tres grupos de investigacion ya la utilizan, de acuerdo con Soberdn, quien anoté que la
investigacion basica tendra un crecimiento enorme en la proxima década, sobre todo
para los grupos que trabajan con organismos modelo como rata, pez cebra o mosca.

Otra area que crecera es el de la investigacion con células humanas en cultivo, que se
pueden utilizar para diferentes analisis, por ejemplo, las células cancerosas.

“Lo mas interesante para el publico sera el tema de la modificacion de células humanas,
de personas concretas. En México yo no conozco a ningln grupo que esté en condicion
de hacer una modificacion de células humanas para ser usadas en tratamientos o aspec-
tos reproductivos, dos de las grandes discusiones”, destaco el integrante de la AMC.

AMC / Boletin informativo de la Academia Mexicana de Ciencias



Sobre la aplicacion de este sistema de edicion en pro-
tocolos clinicos o en la modificacion del linaje humano,
opinoé que en el aspecto reproductivo hay mas implica-
ciones bioéticas y, por lo tanto, la recomendacion de
la Cumbre Internacional en Edicion Genética Humana,
realizada en diciembre de 2015 en Washington, fue que
no se hagan modificaciones con fines reproductivos.

Para Soberon Mainero, el sector que se va a revitali-
zar con CRISPR/Cas9 es el de la industria agronémica
al usarla para la produccién de transgénicos, ya que uno
de los argumentos es que la metodologia anterior era
muy imprecisa, “‘ese argumento ya no esta en la mesa”.
Ahora se le podran transferir a una planta caracteristi-
cas particulares de una estirpe que tiene resistencia a
la sequia, por ejemplo, “y no seria un transgénico en el
sentido estricto porque seria un gen de la misma planta
que se ha seleccionado en otro contexto, simplemente
se transferira mas rapido, no sera un gen exogeno, sera
de la misma especie”.

Xavier Soberéon Mainero, director del Instituto Nacional de
Medicina Gendmica. Foto: Elizabeth Ruiz/AMC.

Regulacion y bioética

Los avances tecnolodgicos y cientificos no siempre vienen
precedidos por una normatividad adecuada, “este es el
caso con el sistema CRISPR/Cas9, un avance que rebasa
el plano legislativo”. En Inmegen “estamos en seminarios

permanentes con algunos de los investigadores que ha-
cen la parte social, ética y legal para tener un decalogo
de como debe conducirse la investigacion que se refiere
al genoma de las personas, no a la edicién”, apunto.

En el Inmegen, asegurd, no se ha hecho y no se hara
en un futuro previsible la edicion de genoma humano
con objetivos clinicos pero si se investigara con lineas
celulares en cultivo.

Previd que la terapia génica somatica se va a dinami-
zar, por ejemplo, para curar la talasemia, un tipo de
anemia presente en la sangre para la que se propone
“tomar médula osea, editar las células, remplazar y curar
definitivamente”.

Ahora que con CRISPR/Cas9 se hace menos costosa
la edicion de genes, que van a haber muchos grupos que
hagan ciencia basica con células en cultivo y lo realicen
con gran precision, la posibilidad de hacer esto en tejido
humano no sera tan complicado. “Se puede pensar que
en México pueden haber protocolos de terapia génica
que se propongan resolver problemas de y con institu-
ciones de este pais”, sostuvo.

“Hasta este momento en el Inmegen no hemos em-
prendido un proyecto ni siquiera de investigacion sobre
la posibilidad de hacer terapia génica en humanos, no es
algo que tengamos prohibido o que se aparte de nues-
tras posibilidades como instituto, ya que nuestra voca-
cién ha sido el conocimiento del genoma como esta y
su correlacion con la salud, no en su modificacién, pero
ahora que la edicion se convierte en un tema accesible a
laboratorios convencionales de cualquier parte del mun-
do, se nos han abierto nuevas posibilidades a todos. No
hemos decidido hacerlo, pero no quiere decir que no
lo podamos hacer, eso si, subrayo, nunca en términos
reproductivos, lo tenemos prohibido en nuestros esta-
tutos y en la Ley y no nos preocupa ahora, no es un pro-
blema de salud publica pero la terapia génica somatica
si”’, comento el directivo.

Por ultimo, destacd que en la préxima década la inves-
tigacion basica estara inmersa en una revolucion silen-
ciosa, que el publico no la va a notar tan rapido, pero si
estd claro que mas investigadores haran hallazgos mas
rapido y con mayor precision, esto generara nuevo co-
nocimiento y es lo mas importante.

“Lo otro que creo que va a pasar es que surgiran pro-
tocolos de terapia génica, propios de los sistemas clini-
cos y biomédicos del pais, y no solo los que adoptemos
del extranjero”. Elizabeth Ruiz
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Ediciéon genética con la técnica CRISPR/Cas9

Garbine Saruwatari Zavala,
jefa del Departamento de
Estudios Juridicos, Eticos y
Sociales del Inmegen. Foto:
Elizabeth Ruiz/AMC.
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México tendria que actualizar
legislacion sobre genéomica

Ante la revolucién y alcances que ha propuesto el uso de la técnica CRISPR/Cas9 para
la edicion del genoma, que ya estd causando repercusiones en la investigacion basica
en el mundo, a México le convendria no solo revisar la regulacion que tiene al respec-
to, sino actualizarla, ya que algunas de sus disposiciones sobre el genoma humano son
similares a la Declaracion Universal sobre el Genoma Humano y los Derechos Humanos
de 1997, por lo que se hace necesaria una revision a la Ley General de Salud, asi como
fortalecer las capacidades de los comités de ética en investigacion, que son los que
tendran que enfrentar este y otros temas relacionados con la edicion del genoma en
sus respectivas instituciones para que orienten de forma certera lo que se debe y no
se debe hacer.

“La idea es que esta legislacién no se convierta en un freno para la investigacion
cientifica, es regularla para evitar que cada quien haga lo que quiera sin decir
cudles pueden ser los riesgos y beneficios que la practica supone, en este caso,
la edicion de genoma; que los integrantes de dichos comités sean conscientes
de ello, y es en esa parte en la que hace falta capacitacion”, expuso Garbine
Saruwatari Zavala, jefa del Departamento de Estudios Juridicos, Eticos y Sociales
del Instituto Nacional de Medicina Gendémica (Inmegen).

Una buena ayuda para regularizar la normatividad y ponerla al dia, en opinion de
la jurista especializada en bioética, es tomar en cuenta las Ultimas revisiones que se
estan haciendo sobre el tema; por ejemplo, en octubre de 2015 la Unesco emitid
el Informe del Comité Internacional de Bioética sobre la actualizacion de su reflexion
sobre el Genoma Humano y los Derechos Humanos, que a su vez tomo en cuenta la
Declaracién Universal sobre el Genoma Humano, la Declaracién Internacional sobre Datos
Genéticos Humanos (2003), y la Declaracion Universal sobre Bioética y Derechos Humanos
(2005). “Uno de los puntos planteados en el Informe se refiere a la edicion del genoma,
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entonces se puede ir contemplando el trabajo que han
hecho otros grupos y adaptarlo a nuestro contexto”.

Y para modernizar la normatividad sobre el genoma
humano e incluir el uso de CRISPR/Cas9 y otras técnicas
relativas a edicion de genomas, las entidades que deben
estar en esa responsabilidad son el Inmegen, como cen-
tro de referencia a nivel nacional, tal y como lo marca
la Ley de los Institutos Nacionales de Salud, “pero sobre
todo, son los legisladores quienes tendrian que analizar
si se debe actualizar la legislacion sanitaria. Aqui vale la
pena recordar que hay un esfuerzo que viene haciendo
especialmente en los Ultimos afnos la Comision Nacional
de Bioética para que México ratifique el Convenio de
Oviedo de 1997. En una parte de este acuerdo se aborda
de forma especifica la terapia génica, de la somatica indi-
ca que si podria hacerse con determinadas condiciones
de consentimiento informado, pero en la linea germinal
(embrionarias, espermatozoides y ovulos) sehala que no
se haga. Si México ratificara el Convenio seria una legis-
lacion vigente, con caracter obligatorio, con lo que se
podria plantear Gnicamente investigar en células soma-
ticas (células que representan la totalidad de las células
del organismo las cuales se encuentran en huesos, piel,
tejidos, 6rganos y sangre), con eso tendriamos un derro-
tero y un avance importante”.

T
Oficina de Transferencia

de Tecnologia

Technology Transfer Of

Genomica

Computacional

Computational Genorr

Saruwatari es especialista en bioética. Foto: Elizabeth Ruiz/AMC.

Regular la técnica CRISPR/Cas9

La abogada planteo que si se realiza la edicién en células
somaticas la modificacion del genoma solo afectaria a
la persona que autorice el procedimiento, pero si esa
edicién se lleva a cabo en células germinales las modifi-
caciones se heredarian a la descendencia, y al no estar
bien definidos los riesgos y las consecuencias, el temor
que surge es que al no contar con el concepto de pre-
caucion se aprobaria su uso y se utilizaria para modificar
el genoma de las siguientes generaciones; y eso es parte
de la discusion a nivel mundial.

“Otra controversia es que pudiera aplicarse CRISPR/
Cas9 a la eugenesia —perfeccionamiento genético de la
especie humana— para implementar determinadas ca-
racteristicas de color de piel, ojos, estatura. Seria una
especie de disefio de seres humanos a la carta”, por ello,
Saruwatari expresd su preocupacion para que el pais
aborde el tema con oportunidad desde la perspectiva
juridica y asi el derecho tenga la capacidad de prever los
riesgos y beneficios de esta y otras tecnologias en las
que esté implicado el ser humano y su salud.

Implicaciones juridicas, éticas y sociales

Entre los aspectos legales estan contar con el consenti-
miento informado de las personas a las que se les edita-
ria su genoma. Otro es el principio de precaucién, el cual
refiere que la investigacion tendria que ser aprobada por
comités de ética. Convendria cuestionarse si la modifi-
cacion genética seria con el fin de eliminar enfermeda-
des o favorecer rasgos del aspecto fisico. Se tendria que
evaluar los pros y contras, pues “habria personas que en
aras de respetar el derecho a la autonomia del ser huma-
no vean bien que se hagan todo tipo de modificaciones y
habria otras que pudieran ser mas cautas”.

La especialista del Inmegen indicoé que también éti-
camente se debe pensar en las generaciones futuras,
porque los cambios que se hagan ahora pudieran tener
consecuencias a futuro, ya sea en otro tipo de enferme-
dades o que desencaden mutaciones distintas que hoy
no podrian ser tan claras.

En cuanto a la perspectiva social, ya con la edicion de
genes en la fase clinica, Saruwatari Zavala consideré im-
portante saber el nivel de entendimiento de los riesgos
a futuro que tienen quienes van a ser sujetos de esa te-
rapia, asi como de su vulnerabilidad, ya que al momento
en que se hace la modificacion genética, la nueva infor-
macion tiene impacto en la persona, su familia y su grupo
étnico, si por ejemplo, su comunidad quisiera eliminar
una determinada enfermedad que le aqueja.

“Esa modificacion, como no sabemos cudles vayan a
ser las consecuencias a futuro, puede ser un riesgo mas
grande que un beneficio por eso la Unesco —aunque tie-
ne prioridad en las células germinales—, esta debatiendo
este tema desde que empezd el Proyecto del Genoma
Humano, y ahora se ha recrudecido por la aparicion de
la técnica CRISPR/Cas9, tanto que en diciembre pasado
se llevd a cabo la Cumbre Internacional sobre Edicion
de Genoma Humano, y cuyas conclusiones habra que
tomar en cuenta”, concluyd. Fabiola Trelles
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Glybera, el medicamento
aprobado para su venta

en la Unién Europea Foto:
tomada del sitio http://www.
pharmafile.com/.
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Modificar genes para curar
enfermedades, un largo
camino por recorrer

Existen dos terapias génicas aprobadas hoy en dia en el mundo para utilizarse con fines
clinicos: Gendicine, un adenovirus que tiene el gen p53 para tratar cancer de células
escamosas de cabeza y cuello, y Glybera, para tratar la deficiencia de la lipoproteina
lipasa en adultos con problemas graves de pancreatitis. El primero fue aprobado por el
gobierno de China en el 2003 y el segundo por la Comunidad Europea en 2012.

“En este momento hay mas de 500 ensayos clinicos registrados que pretenden algin
tipo de terapia génica a nivel mundial. Aln con la técnica CRISPR/Cas9, que consiste en
editar genes para que se coloque o silencie un gen con una gran precision en el ADN,
no se ha logrado una certeza cercana al 100%, que es lo que se requiere para que se
aprueben como terapia génica”, aseguro el doctor Felipe Vadillo Ortega.

Pese a que hay gran interés por tener en el corto plazo mas tratamientos, alin no se
han resuelto diversos obstaculos. De acuerdo con el jefe de la Unidad de Vinculaciéon
Cientifica de la Facultad de Medicina de la UNAM en el Instituto Nacional de Medicina
Gendmica, en una terapia génica se utiliza como vector un adenovirus, un sistema viral
al cual se le ha modificado su genoma para que exprese o silencie los genes al interior
de las células que se quieren modificar:

“El genoma del virus se inserta en zonas al azar del material genético y es muy
probable que se afecte genes que tienen que ver con el crecimiento y desarrollo de
las células, una de las consecuencias es que los pacientes pueden desarrollar cancer”,
reconocioé el investigador.

En la mayoria de los paises hay consenso respecto a la terapia génica con células
somaticas, que son las que se encuentran diferenciadas en un organismo y, por tanto,
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no transmitiran el rasgo genético nuevo a las siguientes
generaciones como si puede ocurrir con las células ger-
minales (6vulo, esperma, embriones), ademas de que se
dirigen a patologias de raras a muy raras, pues se trata
de enfermedades monogénicas o de un solo gen debido
a que es mas sencillo estudiarlas y describir su arquitec-
tura génica. En el caso de las enfermedades poligénicas,
que son patologias mas frecuentes que las monogénicas,
como la diabetes mellitus, hipertension arterial y obe-
sidad, no se prevé que en el corto plazo se cuente con
un tratamiento, ya que el proceso de editar cientos de
genes es mas complicado, es mas probable cometer al-
gun error porque no se conoce del todo su arquitectura
génica ni la forma como interactdan.

Ya sea monogénica o poligénica, la terapia seria practi-
camente inaccesible para la mayoria de las personas, un
ano de terapia costaria aproximadamente un millon de
dolares, destaco el miembro de la AMC.

Aunado a que en todos los ensayos que se tienen dis-
ponibles utilizan adenovirus, el paciente tiene que ser
sometido a terapias para disminuir la respuesta inflama-
toria, que es la forma como responde el sistema inmune
ante el vector, extrano al organismo. Se tienen falleci-
mientos documentados asociados a la administracion de

Gendicine, el medicamento aprobado por el gobierno chino. Foto:
tomada del sitio http://en.sibiono.com/.

grandes dosis, por lo que falta investigar mas sobre las
diferentes dosificaciones y elegir un mejor adenovirus
entre los distintos tipos que existen.

El caso emblema

El proyecto clinico que abrid las posibilidades de la te-
rapia génica ocurrié en 1990 en Estados Unidos bajo
consentimiento de la Food and Drug Administration y se
practicé a una nina de cuatro anos con deficiencia de
adenosina deaminasa (ADA), un defecto genético en una
enzima que del ADN para el metabolismo de nucledti-

dos. La paciente presentaba inmunodeficiencia por pér-
dida de linfocitos, su expectativa de vida era muy corta,
el tratamiento funciond y ella continta con vida.

“Con un retrovirus se inserto el gen correcto de la
adenosina deaminasa y la nina se alivié a lo largo de los
siguientes dos anos. Quedé demostrado que la introduc-
cién del gen correcto en una paciente con un gen dahado
podia remediar el proceso e incrementar la expectativa
de vida. La terapia resulté en un efecto curativo. Sin
embargo, estos casos siguen siendo anecdéticos porque
ademas de costosos, la tasa de error es muy alta”.

El especialista en preclampsia y nutricion en el emba-
razo descarto que pronto se pueda contar con terapias
génicas en células embrionales, pues por ahora esta pro-
hibido y tiene cuestionamientos éticos, por lo que se
tendria que resolver con la insercién del gen nuevo o su
silenciamiento que no provoque alteraciones negativas
en el genoma; con todo y la llegada de la técnica CRISPR/
Cas9, la cual promete acelerar la investigacion basica,
aun falta un largo camino por recorrer.

“Es una metodologia tan poderosa que seguramente va
a modificar todos los ensayos que tenemos ahora en te-
rapia génica. Mi pronéstico es que todos los tratamien-
tos se van a ir por CRISPR/Cas9, esa es la metodologia
del futuro porque soluciona la insercion de material ge-
nético extrano a zonas especificas del ADN con lo cual
quitamos la posibilidad de errores”, senalo.

Luz Olivia Badillo

- - = ~
Felipe Vadillo Ortega, jefe de la Unidad de Vinculacion Cientifica

de la Facultad de Medicina de la UNAM en el Inmegen. Foto:
Elizabeth Ruiz/AMC.
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Paula Licona Limon,
investigadora del Instituto
de Fisiologia Celular de la
UNAM. Foto: Elizabeth Ruiz/
AMC.

Técnica que facilita
el estudio del
sistema inmune

Todos los organismos, entre ellos bacterias, ratones y
seres humanos, estan expuestos a agentes externos que
pueden ser nocivos, por ello han desarrollado mecanis-
mos moleculares de defensa que les permiten combatir-
los; entender cuadles son las bases moleculares respon-
sables de la proteccion, por ejemplo, ante una infeccion
por gusanos, puede contribuir al desarrollo de marcado-
res de diagnostico temprano y de inmunoterapias que
ayuden a potenciar la respuesta del hospedero contra infecciones.

Para estudiar la respuesta inmune, la doctora Paula Licona Limén, del Instituto de
Fisiologia Celular de la UNAM, se enfoca en las vias de senalizacion de dos moléculas,
una es el factor de crecimiento transformante beta, relacionado con el sistema inmune,
y la interleucina 9, una citoquina producida por los linfocitos-T. Con el fin de conocer
su papel en la funcidn o diferenciacion de estas células utilizo la técnica CRISPR/Cas9
de edicion del genoma, con la que generd ratones deficientes de moléculas relaciona-
das con ambas vias en un tiempo menor al que requieren otras técnicas.

Durante su estancia posdoctoral en la Universidad de Yale, en el laboratorio del
doctor Richard Flavell, la investigadora participé en un estudio en el que se identifico
una poblacién de linfocitos que expresan interleucina 9 y que son importantes en la
proteccion contra los gusanos. Una vez que Licona y los investigadores con quienes
trabajo ubicaron genes candidatos, que por su nivel de expresion podian ser relevantes
para la funcion de dichos linfocitos, generaron ratones deficientes de esas moléculas.

“Antes de regresar a México logré hacer ratones con pérdida de un fragmento del
acido desoxirribonucleico (ADN) en los genes candidatos de la poblacién de linfocitos
que seleccionamos, generé dos tipos de ratones deficientes con el sistema clasico de
CRISPR que utiliza la endonuclesa Cas9 silvestre, y también con un sistema modificado
que usa una endonucleasa mutante llamada nickasa que disminuye la posibilidad de
cortar regiones del ADN fuera del blanco”, dijo Licona en entrevista para la AMC.

De la bacteria a los ratones
CRISPR fue descrito en 1987, cuando al estudiar algunos genes bacterianos se encon-
traron regiones del cromosoma de las bacterias que iban ahadiendo secuencias nuevas.
Fue hasta el 2007 que los investigadores entendieron que se trataba del sistema inmu-
ne de la bacteria, “es como su carta de vacunacion, cada pedazo de ADN en esa region
del genoma es de los virus o fagos que la han infectado”.

Cuando la bacteria es invadida por un virus, algunas de sus enzimas Cas capturan par-
te del ADN del invasor, lo cortan en fragmentos y los incorporan, separados cada uno
por una secuencia repetida en la posicién fija del cromosoma o locus con CRISPR, para
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asi tener un “registro” del virus, con lo cual la bacteria
queda protegida de reinfecciones posteriores.

Una vez que se entendié como funcionan los diferen-
tes sistemas de CRISPR se adapto el tipo Il, porque al
tener una sola endonucleasa (Cas9) es mas simple en
comparacién con otros sistemas que utilizan hasta cua-
tro distintas endonucleasas. El sistema Il depende de la
ARN polimerasa ll, la Cas9 y de precursores de un acido
ribonucleico (ARN) llamados crARN y tracrARN. En
cuanto a la adaptacion de este sistema para su uso en la
edicién del genoma en organismos pluricelulares y cuya
informacion genética esta en el nlcleo celular, lo que
se hace es conjuntar en un solo ARN, llamado sgARN
(ARN guia), las funciones del crARN y del tracrARN.

La informacion genética de un organismo estad en la
doble hélice del ADN, formada por dos cadenas de
azlcares y fosfato unidas por las bases nitrogenadas
que se ordenan en pares de manera especifica; es decir,
una adenina “A” con una timina “T” y una guanina “G”
con una citosina “C”. EI ARN guia, conformado por el
crARN y tracrARN, ubica la region blanco de veinte
nucleétidos de un gen, esta region debe estar aledafna a
una secuencia PAM o NGG —en donde la N es cualquiera
de los cuatro nucledtidos y la doble GG se refiere a dos
guaninas—, ademas el ARN guia confiere la estructura
secundaria para la unién de Cas9 y la especificidad del
sitio de corte o modificacion del ADN.

Una vez que se introduce el sistema a través de una
micro inyeccion en la célula embrionaria, el ARN guia di-
sefado de manera especifica le indica a la proteina Cas9
la posicion de la secuencia a modificar, mientras que al
ser esta Ultima una tijera molecular induce un corte en
ambas cadenas del ADN. En el caso del sistema modi-
ficado que utiliza la endonucleasa mutante nickasa, esta
genera un solo corte y se tienen que disefar pares de
ARN guia para dirigir un corte a una cadena del ADN y
otro a la complementaria.

A partir de ese momento es tarea de los sistemas de
reparacion celular introducir una mutacion, ya que los
cortes de doble cadena generados por Cas9 en el ADN
no son un evento usual en la célula. Para reparar el corte
existen dos vias, una es la unién de extremos no ho-
mologa y la otra es la via de reparacion dirigida por ho-
mologia; la primera genera indels (contraccion en inglés
de las palabras insercion o delecidn) que se traducen en
mutaciones. “Tenemos mecanismos de reparacién que
no son perfectos y ante un corte de doble cadena en
ocasiones anaden un fragmento de mas o quitan uno,

entonces esperamos que cuando la célula se dé cuenta
del dano lo repare y se equivoque”.

En la investigacion en la que participo Licona, al intro-
ducir en embriones de células de ratén un ARN guia
y la enzima (sea Cas9 o nickasa), se activaron los dos
posibles sistemas de reparacion, y a los veintiun dias na-
cieron ratones modificados. “Al analizar la secuencia de
veinte nucleotidos que nos interesa y que modificamos
en diez ratones, identificamos que la reparacion al azar
por unién de extremos no homéloga provoco delecio-
nes Unicas en cada raton, que se traducian en problemas
en la transcripcién, generando una proteina truncada”.

La doctora en ciencias biomédicas en su laboratorio de Biologia
Celular y del Desarrollo. Foto: Elizabeth Ruiz/AMC.

Ya con los ratones modificados, lo que le interesa estu-
diar a la investigadora es si el gen candidato que se elimi-
né con el sistema de CRISPR/Cas9, es importante para
la biologia de la poblacién de linfocitos T, que expresan
interleucina 9, y que protegen al raton contra gusanos,
para en un futuro y tras diversos estudios poder extra-
polar este conocimiento al ser humano.

Ademas de Paula Licona, quien pronto contara con el
equipo necesario para trabajar con CRISPR/Cas9 en su
laboratorio, los doctores Félix Recillas Targa, Fernando
Lopez Casillas, entre otros, han incorporado a sus lineas
de investigacion esta técnica de edicion genética, con un
modelo de estudio diferente. Noemi Rodriguez
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Pez cebra (Danio rerio)

en distintos estadios de
desarrollo. Foto: cortesia de
Hilda Maria Lomeli.
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Un avance que permite mutaciones
especificas en pez cebra

El entendimiento del control genético durante el desarrollo embrionario es uno de los
retos mas importantes de la biologia moderna. El enfoque de la genética de desarrollo
se basa en el uso de tecnologias que permiten la manipulacién de genes especificos. En
la actualidad, se dispone de una enorme flexibilidad para la manipulacién del genoma
de distintas especies animales que han sido utilizadas como modelos de embriogénesis,
como el pez cebra, sostuvo Hilda Maria Lomeli Buyoli, del Instituto de Biotecnologia
de la Universidad Nacional Autonoma de México (UNAM).

“Trabajo en genética del desarrollo embrionario desde 1998, y con el pez cebra
como modelo a partir del 2008, porque este vertebrado comparte con el ser humano
el 70% de informacion genética y mas del 80% de sus genes se relacionan con deter-
minadas enfermedades embrionarias; es decir, conservan genes homologos que se han
identificado en humanos como causantes de enfermedad y esto nos permite, en el
pez cebra, generar modelos alterando esos mismos genes y tratando de reproducir la
enfermedad”, sostuvo la especialista en biomedicina.

Agregd que la ventaja de este pez nativo de India y Pakistan es que a diferencia de
mamiferos, como el ratéon, puede tener una progenie de miles de individuos. De esta
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manera los ensayos y los estudios que se hacen tienen
valor estadistico mayor: “La embriogénesis ocurre ex-
ternamente y los embriones son transparentes, lo que
permite observar en el microscopio todos los estadios de
su desarrollo, y seguir con detalle las primeras divisiones
celulares y la formacion de las capas embrionarias. En 24
horas ya se aprecia la segmentacion del cerebro y se han
formado estructuras como el tubo neural, la notocorda
y los somitos (precursores de musculo y esqueleto). A
las 72 horas ya es una larva desarrollada, y para los cinco
dias de desarrollo se han formado érganos sensoriales
como los ojos y los oidos. Asimismo, han aparecido el
corazon, el higado, los rifnones y el pancreas, ademas de
que los sistemas circulatorio, digestivo y nervioso son
perfectamente funcionales, esas son ventajas frente a
modelos como el ratén, que toma |9 dias el proceso
de desarrollo embrionario y ocurre en el interior de la
madre”, destacd la investigadora del Departamento de
Genética del Desarrollo y Fisiologia Molecular.

Anotd que de este vertebrado acuadtico ya se tiene se-
cuenciado el genoma completo y ya existen mapas muy
precisos de marcadores genéticos. “El interés de nuestro
laboratorio se ha centrado en entender el papel de algu-
nos genes caracteristicos de etapas embrionarias. Para
ello producimos alteraciones de la expresion genética
que nos revelan la importancia de estos genes in vivo”.

Los genes que estudia Lomli y su equipo de trabajo
incluyen a la familia de los genes Zimp: Zimp7 y Zimp|0;
y a los genes Arid: Aridla y Aridlb. Los homologos de
los genes Zimp y Arid se identificaron inicialmente en
Drosophila melanogaster (mosca de la fruta).

Una nueva técnica

Antes de que existiera el sistema de edicién genomi-
ca CRISPR/Cas9, para el caso del pez cebra no existia
ninguna posibilidad de generar mutaciones especificas,
es decir, se podian generar mutaciones de forma global,
apagar la expresion de un gen inyectando alguna molécu-

Pez cebra embrion. Foto: cortesia Hilda Maria Lomeli.

Hilda Maria Lomeli, investigadora del Instituto de Biotecnologia,
UNAM. Foto: cortesia de la cientifica.

la que obstruyera su actividad por un tiempo corto, pero
no se podia generar una mutacion especifica en una linea
estable y “a partir del surgimiento de esta técnica hemos
podido generar mutaciones en distintos genes y eso re-
presenta un avance enorme para nosotros porque soélo
asi podemos realmente estudiar el papel de esos genes
en el desarrollo embrionario o en la fisiologia del pez”.

De acuerdo con la investigadora, quien trabaja con esta
nueva técnica desde hace dos anos en su laboratorio,
este tipo de estudios en el pez cebra son fundamentales
para preguntarse en general como ocurre el desarro-
llo embrionario, “nos interesa saber de qué manera los
genes determinan la formacion de 6rganos, la totipoten-
cialidad, la diferenciacion, son preguntas del desarrollo
embrionario muy generales que ademas tienen muchas
consecuencias en la biomedicina”.

El fenotipo que encontré en el corazoén, por ejemplo,
después cuando lo analizé a nivel molecular, observé que
afecta la expresién de otro gen que se llama Nkx2.5, y
este gen se asocia a enfermedades cardiacas congénitas
del humano, cuando se estudian defectos de la morfogé-
nesis se encuentra que se relacionan con malformacio-
nes que explican enfermedades en humanos, asi como
algunos sindromes. Elizabeth Ruiz
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El nematodo Caenorhabditis elegans (C. elegans), un gusano que en vida adulta apenas
mide un milimetro de largo, cuyo genoma —compuesto por 20 mil genes— se parece
en dos terceras partes con el de una persona, es utilizado como modelo para entender
mecanismos basicos del funcionamiento de los seres humanos. Su organismo total-
mente transparente, cuyo desarrollo se puede observar en el microscopio, y un ciclo
de vida de tres dias, lo convierte en objeto de estudio para la biologia del desarrollo.

“Si los seres humanos tenemos 10 proteinas que hacen una funcidon determinada, el
gusano tiene solo una o hasta tres por lo que es mas facil entender cémo funcionan
esas tres y luego extrapolar ese mecanismo a nuestro funcionamiento; ademas, po-
demos ver procesos en vivo, manipular su genoma con la técnica CRISPR/Cas9 para
apagar la expresion de genes o expresar proteinas con proteinas fluorescentes”, dijo
Rosa Estela Navarro Gonzalez, quien se especializa en el estudio de células y proteinas
involucradas en el desarrollo de los ovocitos del C. elegans.

El nematodo es hermafrodita, por lo que puede autofecundarse, aunque también se
pueden usar cruzas de machos con hermafroditas. Su estudio sigue la evolucion de las
células que daran origen a los évulos desde que el gusano es un embrion hasta que se
forma la gonada, el aparato reproductor del gusano adulto donde se producen los évu-
los. Se ha observado que durante la embriogénesis y la primera etapa larvaria mueren
[31 células después de realizar su funcidn. En su laboratorio someten a C. elegans a dos
tipos de estrés: hambruna y/o choques de calor para analizar qué papel juega la muerte
celular programada o apoptosis en el desarrollo de esas células germinales.

“Cuando sometemos a los gusanos a ayuno o choque de calor vemos que la apoptosis
se eleva ain mas y estamos estudiando los mecanismos de activacion de esta muerte.
Otra linea de investigacion que tenemos en el laboratorio es someter a los gusanos a
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estrés para estudiar la formacion de granulos en la go-
nada en los que se van acidos ribonucleicos (ARN men-
sajero)”’, comento la doctora adscrita al Departamento
de Biologia Celular y del Desarrollo del Instituto de
Fisiologia Celular de la UNAM.

Rosa Estela Navarro Gonzailez, investigadora del Instituto de
Fisiologia Celular de la UNAM. Foto: Elizabeth Ruiz/AMC.

Edicion genética mas precisa

En 2002 se obtuvo el genoma completo de este gusa-
no, desde entonces se han dado grandes pasos en su
conocimiento. Cuando alcanza la madurez sexual tiene
959 células organizadas en epidermis, aparato digestivo,
reproductor, nervioso y muscular. El periodo de embrio-
génesis dura 14 horas y su crecimiento larvario se com-
pleta en tres dias. Cada animal puede tener hasta 300
embriones transparentes que se desarrollan fuera de la
madre y pueden observarse facilmente.

Provocar mutaciones en nematodos en un blanco es-
pecifico antes era un proceso que podia tardar afios pues
se hacia al azar con quimicos, generacion tras generacion
se iba mapeando dénde habia caido la mutacién, en qué
cromosoma, en qué brazo del cromosoma, hasta con el
gen blanco. Hoy en dia es mucho mas rapido, econémico
y facil con la técnica de edicion de acido desoxirribonu-
cleico CRISPR/Cas9.

“Lo que normalmente hacemos con CRISPR/Cas9 es
interrumpir la expresion de un gen. Esto se logra en
cuestion de un mes dependiendo de qué tan accesible
sea ese gen porque a veces estan muy empacados y no
es facil para la proteina Cas9 (que funciona como tijera
al cortar el genoma en un lugar determinado) dar con el
blanco. Una vez hecho el corte, la célula repara y cierra,
introduciendo las mutaciones o si en la inyeccién pro-
porcionamos el ADN de la proteina verde fluorescente
podemos insertarlo para observar la expresion del gen
en el organismo”, explico la doctora.

Se puede silenciar un gen o hacer que se exprese otro
en 30 dias porque aunque en tres dias un gusano pasa
de embridn a adulto con capacidad de reproducirse, el
blanco que contiene la informacién genética deseada se
expresa hasta la tercera o cuarta generacion. Si se tiene
la mutacién deseada, se espera otra generacion para
asegurar que todos los hijos la lleven. Luego se manda a
secuenciar su genoma, lo cual tarda una semana.

“Con la técnica CRISPR/Cas9 encontramos que la pro-
teina TIARI se requiere para que haya apoptosis o para
que se formen los granulos en la génada de los gusanos,
este hallazgo lo encontramos al interrumpir la expresion
de ese gen, estudiamos a los C. elegans y vimos que ya
no se formaban los granulos o que ya no se morian las
células. Poniéndole un marcaje verde fluorescente vimos
en donde se expresaba la proteina”, comenté Navarro.

TIARI esta conservada en mamiferos, se sabe que par-
ticipa en la formacion de granulos y para que se dé la
apoptosis, pero no se sabe mas. A la investigadora y su
grupo de investigacion les interesa saber qué le podria
pasar a un humano si no la tuviera por lo que con sus
estudios quieren extrapolar la informacién.

Alumnos de Rosa Estela Navarro Gonzdlez averigua-
ron como utilizar CRISPR/Cas9 en el laboratorio, no
fue necesario comprar ningin equipo adicional, ya que
contaban con las herramientas necesarias, solo consulta-
ron articulos cientificos donde se describe como usarlo
y resolvieron dudas con contactos en el extranjero. Sus
alumnos fueron capaces de generar las primeras mu-
tantes en el laboratorio de la UNAM. La investigadora
menciond que aunque es mas eficaz que otras técnicas,
como el RNA de interferencia, no es tan infalible ya que
puede haber blancos inespecificos. Este problema es ma-
yor en un mamifero cuyo genoma es mas complejo y la
posibilidad de cortar fuera del gen blanco es mayor.

Luz Olivia Badillo
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Difusion cientifica

Quema, pica, duele: Los affaires
de una sola molécula

Los organismos han evolucionado
para adquirir ciertas caracteristicas
adaptativas para sobrevivir, para ello
ha sido necesaria la presencia de dos
importantes capacidades para la su-
pervivencia: la posibilidad de detec-
tar la temperatura o termocepcion
y detectar dolor o nocicepcion.

“La forma en que los seres huma-
nos logran esta capacidad de detec-
cién se debe a la presencia de neu-
ronas sensoriales que van desde la
periferia del cuerpo llevando senales
entrantes hasta el sistema nervioso
central, donde se interpreta y se
procesa la informacion y después,
a través de neuronas motoras, se
generan las senales salientes que les
permiten alejarse de una situacion
que puede ser incluso letal”, explico
Tamara Rosenbaum Emir, Premio de
Investigacién de la AMC 2011, quien
impartid la conferencia “Quema,
pica, duele: los dffaires de una sola
molécula” en el auditorio “Carlos
Graef” de la Facultad de Ciencias
de la UNAM, donde comenté que
los trabajos que realiza con su grupo
de investigacién en el Instituto de
Fisiologia Celular, tienen que ver con
el estudio de la relacion que existe
entre la estructura y la funcion de
ciertas proteinas llamadas canales
idnicos que permiten percibir cier-
tos estimulos dolorosos.

Junto con su equipo fueron los pri-
meros en el mundo que describie-
ron la compuerta de activacion de
uno de los canales i6nicos llamados
Receptores del Potencial Transitorio
(TRP, por sus siglas en inglés), lo cual
lograron con técnicas de biologia
molecular y de electrofisiologia:

“Pudimos determinar que la re-

gion que regula el paso de los iones
a través del canal TRPVI esta cerca-
na al centro de la via de conduccion
ionica o poro. Este tipo de descubri-
mientos nos ha permitido entender
las bases moleculares de fenomenos
como el dolor neuropatico, proceso
que esta intimamente ligado, entre
otros, al canal TRPVI, con el que
trabajamos”, explico.
Con el avance de las investigaciones
se ha descubierto que hay varios ti-
pos de estos canales TRP y cada uno
es capaz de responder a diferentes
temperaturas. La forma en que se
han podido detectar las diferentes
temperaturas se debe a la existen-
cia de moléculas especializadas que
se activan al estar expuestas a esos
diferentes estimulos.

Estos canales, senalo la cientifica,
ademas de responder a diferentes
temperaturas, son capaces de reac-
cionar a compuestos que se encuen-
tran en diversos tipos de plantas.
Por ejemplo, el canal TRPM8 res-
ponde a temperaturas mas o menos
frescas, se activa también con un
compuesto presente en la menta,
por mentol. “Cuando mascamos un
chicle, aparte del sabor de la menta
que activa un receptor distinto, hay
una sensacion de frescura y la razon
de esto es que se activa el receptor
de temperatura TRPM8 y el sistema
nervioso central lo interpreta como
‘te estas enfriando’”.

En el otro extremo se tiene la
misma situacion con el TRPVI, que
es una molécula que se activa a tem-
peraturas cercanas a los 42°C (que
son temperaturas nocivas), pero
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de una sola molécula”

Dra. Tamara Rosenbaum Emir

Tamara Rosenbaum, investigadora del
Instituto de Fisiologia Celular de la UNAM.
Foto: Elizabeth Ruiz/AMC.

también se activa por el componen-
te irritante del chile, la capsaicina.
Sobre esta molécula la investigadora
centrd su charla.

El canal TRPVI se cloné en 1997
y se demostrd que era un canal que
dejaba pasar iones como el calcio
y el sodio, que son iones con carga
positiva. Este canal es polimodal,
ademas de activarse con la capsaici-
na y el calor, se activa cuando hay
un medio extracelular acido, como
el que se produce cuando se ingiere
el jugo de limon, y en presencia de
moléculas que pueden encontrar en
varios tipos de animales cuyas pica-
duras o mordeduras causan dolor,
como el de algunas serpientes.

Pero también hay moléculas en-
dégenas (dentro de nuestro orga-
nismo) que activan al canal TRPVI,



como el lipido llamado acido lifosfa-
tidico (LPA, por siglas en inglés) que
durante treinta ahos fue asociado al
dolor neuropatico. Hasta hace poco
se pensaba que era porque el LPA
interactuaba con receptores que a
al activarse en presencia del LPA,
producian una secuencia de senales
intracelulares que resultaban en do-
lor croénico. “Al interior del equipo
nos preguntamos si era posible que
el LPA pudiera producir dolor agu-
do a través de la activacion del canal
TRPVI y lo que hicimos fue probar
esa hipotesis. El LPA no solo lo pro-
duce nuestro cuerpo, sino que bajo
ciertas condiciones externas su pre-
sencia aumenta, por ejemplo, cuan-
do una vibora de cascabel muerde a
un humano y le inyecta sus enzimas,
estas moléculas usan al precursor
del LPA que esta en todas las mem-
branas celulares, aumentando su
presencia y provocando dolor”, dijo.

Indicoé que ese dolor que se siente
es por la activacion del TRPVI, que
con experimentos de electrofisiolo-
gia, biologia molecular y bioquimica
demostré junto con sus colabo-
radores que lo que hace el LPA es
unirse a la region carboxilo terminal
que esta al final del canal TRPVI, y
al pegarse en esta zona provoca que
el poro del canal se abra y produzca
una senal en la célula que se traduce
en una sensacion dolorosa.

La neurofisidloga indicé que los
canales idnicos y su estudio a nivel
basico son importantes porque
varios de ellos estan relacionados
con enfermedades como: fibrosis
quistica, rindn poliquistico, prurito,
sordera, dolor, epilepsia, diabetes,
angina de pecho, asma, migrana,

Asistentes a la conferencia “Quema, pica, duele: los dffaires de una sola molécula”, en el
auditorio “Carlos Graef” de la Facultad de Ciencias de la UNAM. Foto: Elizabeth Ruiz/AMC.

ansiedad, miotonias, cancer, arrit-
mias, convulsiones, Parkinson, artri-
tis, paralisis hipertérmica periédica,
Miastenia gravis, etcétera.

“No hay esperanza de entender
como funciona un sistema complejo
sin utilizar una visién reduccionista
para entender a sus componen-
tes, en este caso a las moléculas”.
Entender como funcionan estas,
dénde se pega un agonista (compo-
nente que tiene la capacidad de acti-
var al canal i6nico), como se abren o
se cierran los canales idnicos y como
se bloquean, ha permitido disenar
farmacos que han sido muy utiles
en tratar afecciones cardiacas, por
mencionar una de las aplicaciones
que se han logrado en el tratamiento
de enfermedades. Una variedad de
medicamentos para contrarrestar
diversas enfermedades, como lo son
las arritmias, explotan la interaccion
entre los canales ionicos y diversos

farmacos, comentd Rosenbaum.

Por ello, en el laboratorio de la
investigadora estudian los mecanis-
mos moleculares de la activacion y
la regulacion de los canales TRP que
funcionan como sensores intrinse-
cos del ambiente celular y externo.

“Usamos una combinacion de téc-
nicas electrofisiologicas, de biologia
molecular y bioquimicas para estu-
diar a estos canales y el papel que
juegan los diversos aminoacidos y
distintas regiones que los conforman
en su funcion. En la medida en que
entendamos como funcionan estos
receptores podemos comenzar a
comprender qué pasa en patologias
como las neuropatias asociadas a
varios tipos de enfermedades y a
la inflamacion”, sostuvo durante la
platica que formo parte del Ciclo de
Conferencias Premios de Investigacion
de la AMC. Elizabeth Ruiz
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Difusion cientifica

Existen dos modelos tedricos para
explicar la formacién de planetas y
ambos coinciden en que esta ocurre
en los discos de gas y polvo que se
encuentran alrededor de las estre-
llas; sin embargo, los datos que un
grupo de investigadores interna-
cionales obtuvieron al observar la
estrella HL Tauri, con el radiote-
lescopio compuesto por 27 ante-
nas conocido como Conjunto Muy
Grande de Radiotelescopios (VLA,
por sus siglas en inglés), ubicado en
Socorro, Nuevo México, Estados
Unidos, indican la probable existen-
cia de un mecanismo que acelera la
formacion de planetas.

En el espacio existen nubes que
contienen gas frio y por la fuerza
de su propia gravedad, fragmentos
de estas se contraen hasta formar
un nucleo que se convertira en
una estrella, alrededor de la cual
se formara un disco en rotacion
del que posteriormente surgiran
los planetas y los cuerpos menores
del nuevo sistema solar. “Una vez
formada la estrella, uno de los as-
pectos necesarios para el desarrollo
de planetas es que el disco de gas y
polvo que rodea a la estrella tenga
suficiente material para formar un
planeta”, dijo el doctor Luis Felipe
Rodriguez Jorge, del Instituto de
Radioastronomia y Astrofisica de la
Universidad Nacional Auténoma de
México (IRYA-UNAM).

En el caso de la estrella HL Tauri,
que se encuentra en la constelacion
de Tauro, a una distancia aproxima-
da de 460 anos luz de la Tierra, el
disco a su alrededor esta dividido
por una serie de anillos separados

En la estructura dle disco, la flecha indica la posicion de un bulto de gas y polvo que es
considerado el inicio de la formacion de un planeta. Imagen: cortesia de Carrasco-Gonzalez et
al. y Bill Saxton, NRAO/AUI/NSF.

por espacios intermedios; en la par-
te central del disco protoplanetario
uno de los anillos tiene espacios
vacios y también se puede observar
una bola de gas y polvo, lo que es
considerado un indicio de la forma-
cion temprana de un planeta.

En 2014 se obtuvieron imagenes
del disco de HL Tauri tomadas por
el Gran Conjunto Milimétrico de
Atacama (ALMA, sus siglas en inglés)
que se encuentra en Chile, las cuales
mostraban un patréon de anillos de
polvo y espacios intermedios entre
ellos. Las nuevas observaciones uti-
lizando el VLA han generado image-
nes nitidas del disco alrededor de la
estrella HL Tauri, que muestran una
bola de polvo en el anillo central con
una masa de tres a ocho veces la de

24 AMC / Boletin informativo de la Academia Mexicana de Ciencias

la Tierra. El analisis de los datos del
VLA indica que la region interna del
disco contiene granos de polvo de
un centimetro de diametro, los cua-
les eran originalmente de menor ta-
mano y que se fueron uniendo entre
si para formar granos mas grandes;
este proceso de crecimiento lleva a
la formacion de planetas.

“Los granos de polvo que confor-
man el disco son calentados por la
estrella en el centro y emiten ondas
milimétricas, y no basta con obser-
varlas con un instrumento, lo impor-
tante de haber medido con el VLA,
que capta ondas de radio mayores a
las de ALMA, es que logra ver lo que
esta pasando dentro del disco”, dijo
el radioastronomo Rodriguez Jorge
e integrante de la AMC.



Al respecto de la presencia de la
bola de gas, que con el tiempo evo-
lucionara en un planeta y esta den-
tro del anillo central de la estrella
estudiada, se puede decir que no
concuerda con los modelos actua-
les de formacion planetaria, ya que
la estrella HL Tauri tiene un millén
de anos, por lo que en comparacion
con estrellas como el Sol, que tiene
4 600 000 de anos, es muy joven
para que en sus anillos se presente la
formacién de planetas. “Lo que los
datos indican es la probable existen-
cia de un mecanismo que acelera la
formacion de los planetas”.

A su edad, la estrella HL Tauri no
debio tener tiempo suficiente para
formar planetas a distancias mayo-
res de diez a cien veces la distancia
media entre la Tierra y el Sol, que

corresponde a la ubicacion de los
espacios intermedios entre los ani-
llos del disco alrededor de HL Tauri.
Entonces, las imagenes obtenidas
con el VLA indican lo que parece
una acelerada formacion planetaria.

El siguiente paso es identificar
si lo que sucede en los anillos de
la estrella HL Tauri es un proceso
generalizado, “queremos ver en qué
parte del disco protoplanetario se
estan formando los planetas, lo que
muchos investigadores esperamos
es pronto poder ver un planeta for-
mado, porque lo que detectamos es
una bola de gas que va a evolucionar a
un planeta, pero quisiéramos ver un
disco que tuviera uno o dos planetas
formados, esto seria en estrellas de
diez millones de anos, mas viejas que
la estrella que estudiamos”.

Luis Felipe Rodriguez Jorge, investigador del Instituto de Radioastronomia y Astrofisica de la
UNAM. Foto: Arturo Orta.

Entre los investigadores que estan
ante lo que podrian ser las primeras
etapas de la formacion de planetas,
y cuyos hallazgos se reportaron en
la revista The Astrophysical Journal
Letters, se encuentran Carlos
Carrasco Gonzalez, Luis Felipe
Rodriguez Jorge y Roberto Galvan
Madrid, los tres investigadores del
IRYA-UNAM.

De las estrellas a los planetas
En nuestro pais el estudio de la for-
macion de estrellas ha sido una de
las areas principales de la investiga-
cién astronomica, y diversos investi-
gadores han hecho contribuciones al
respecto, tal es el caso de Guillermo
Haro, quien arranco el estudio de la
formacion estelar en México. En la
época de los anos cuarenta del siglo
pasado, las técnicas y los telescopios
solo permitian analizar a las estre-
llas y ya para la década 1980-1990
los investigadores comenzaban a
plantear que el nacimiento de las es-
trellas podria estar relacionado con
la formacion de planetas, recordé el
investigador, fundador del instituto
al que se encuentra adscrito.

“En la formacion estelar los mexi-
canos llevamos mas de 60 afos de
investigacion, en lo que se refiere a
la formacion de planetas 20 ahos, y
los estudios con el VLA de la estrella
HL Tauri nos llevaron los dos ultimos
anos”, dijo Rodriguez Jorge, quien ha
realizado investigacion sobre el na-
cimiento y juventud de las estrellas,
y ademas ha aportado evidencia de
la existencia de discos protoplaneta-
rios en estrellas jovenes.

Noemi Rodriguez
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Difusion cientifica

Estudian relacion entre bienestar animal y
comportamiento reproductivo de los conejos

El bienestar de los animales en gran-
ja y laboratorio es de interés inter-
nacional, razon por la que los cien-
tificos buscan alcanzar un equilibrio
entre la utilizacion de animales con
fines economicos o cientificos y el
respeto a sus condiciones de salud,
alimentacion, etcétera, permitiendo
que tengan un trato adecuado.

Para seguir abonando en esta di-
reccion, Gabriela Gonzalez Mariscal,
investigadora en el Laboratorio
de Biologia de la Reproduccion
del Cinvestav y en la Universidad
Autonoma de Tlaxcala, junto con su
equipo de trabajo, realiza estudios
hormonales, del cerebro y del com-
portamiento en conejos.

Informé en entrevista que las hem-
bras viven en colonias subterraneas
con un macho dominante con el que
se aparean, pero cuando se trata de
dar a luz construyen una madriguera
exclusiva para el parto. “Al conocer
estos antecedentes, cabe preguntar-
nos qué tanto se estan replicando
estas condiciones en el laboratorio y
en las granjas en las que se crian co-
nejos para la produccién de carne”.

La investigadora que ha trabajado
en el tema de bienestar animal, y
que estudia condiciones de manejo,
tipo de alimentacién y alojamiento
de los conejos en las granjas, explico
respecto del tamano de las jaulas, ya
sea para hembras maternales, co-
nejos en engorda o conejos recién
destetados, que al medir las hormo-
nas corticosteroides que se liberan
cuando hay situaciones crénicas de
estrés, se ha observado que las jau-
las utilizadas no han mostrado ser
inadecuadas puesto que hay varios

El conejo por sus caracteristicas Unicas se usa como modelo para estudiarlo desde
neurobiologia. Foto: cortesia de la doctora Gabriela Gonzalez Mariscal.

tipos de acuerdo con el sexo y la
edad de los conejos.

Sin embargo, un factor que con-
tribuye al estrés y que esta relacio-
nado con el bienestar animal, es el
sacrificio, ya que el lugar donde se
cria a los conejos para su posterior
venta, generalmente estd alejado del
rastro (donde se les sacrifica); por
lo tanto, los animales tienen que ser
transportados. Con el fin de estimar
qué tanto estrés les producen estas
condiciones a los conejos, desarro-
llan simuladores de movimiento, de
ruido y de cambio de temperatura.

“Para mejorar la situacién de
estos animales, no solo se debe en-
sefar a las personas a reproducir a
los conejos, sino también la manera
de sacrificarlos, ya que existen mé-
todos, como el corte a la yugular,
que genera mejor sangrado y mayor
calidad de la carne para consumo
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humano”, dijo Gonzilez Mariscal,
quien es editora de la seccidn
“Bienestar animal y etologia” de la
revista World Rabbit Science. En este
sentido, la Secretaria de Agricultura,
Ganaderia, Desarrollo Rural, Pesca
y Alimentacion (Sagarpa) editd re-
cientemente el Manual de buenas
prdcticas en cunicultura.

Comportamiento maternal
El conejo presenta particularidades
que lo distinguen de otras especies,
lo que lo hace un modelo unico para
estudiar problemas especificos en
neurobiologia, tal es el caso del com-
portamiento reproductivo, en espe-
cifico la conducta sexual masculina
y femenina o la conducta maternal.
En relacion con esta Ultima, la co-
neja, a diferencia de otros mamife-
ros que amamantan a sus crias varias
veces al dia, restringe al minimo el



amamantamiento de sus crias, y lo
hace una vez al dia a la misma hora
por tres minutos.

Conocer este aspecto del com-
portamiento maternal de las cone-
jas posibilita trasladar los modelos
de la granja al laboratorio y los
modelos del laboratorio a la cria de
conejos para el aprovechamiento
de su carne y otros productos. Un
cunicultor busca que los conejos se
reproduzcan en mayor nUmero y en
el menor tiempo posible, y lo que
la especialista y su grupo de trabajo
han observado en el laboratorio es
que las conejas pueden reproducirse
una vez terminado el parto.

En vida silvestre se ha documenta-
do que los machos conocen el lugar
en el que estan las madrigueras de
parto y esperan a que la hembra
salga para aparearse, con lo que
la coneja adquiere la condicion de
concurrencia-gestacion-lactancia,
es decir, acaba de iniciar la lactan-
cia de las crias e inicia un segundo
embarazo consecuencia de la copula
post parto. Desde la cunicultura esto
podria aprovecharse para tener mas
crias en menor tiempo, no obstante,
la coneja gestante-lactante a partir
del dia quince produce menos leche
que la hembra solo lactante, enton-
ces durante quince dias las crias de
esta coneja reciben menor cantidad
de leche que si fueran amamantadas
por una hembra solo lactante, lo
cual tiene como consecuencia que
las crias tengan un peso bajo.

Ademas, una hembra lactante no
es sexualmente receptiva, “si a una
hembra en el dia diez no se le per-
mite amamantar a sus crias y al dia

once si, los crios no se mueren de
hambre porque al dia diez ya estan
robustos para aguantar un ayuno
de 48 horas, la hembra no pierde
el comportamiento maternal y des-
pués si se le lleva con el macho esta
sexualmente receptiva, a esto se le
llama bioestimulacion, un proceso
que los cunicultores llaman de otra
forma, que saben que funciona, pero
desconocian el mecanismo”, indicé
la integrante de la AMC.

El comportamiento maternal de
las conejas es un ejemplo de la ac-
cion de las hormonas esteroides (es-
tradiol, progesterona, estrogenos) y
de la prolactina que es una hormo-
na proteica. Después del parto el
perfil hormonal cambia, ya que no
hay progesterona, el estradiol esta

presente en concentraciones meno-
res a las del embarazo y la prolactina
se libera antes del parto. Esto ulti-
mo es crucial para desencadenar el
comportamiento maternal, pues si a
la hembra se le bloquea la liberacion
de prolactina, al darle bromocriptina
la hembra no es maternal, y un 70%
se rehlsa a amamantar.

“Hemos comenzado con el estu-
dio de la oxitocina, un péptido que
se libera junto con la prolactina en
todos los mamiferos durante el ama-
mantamiento. Ademas, la oxitocina
participa en promover la interaccion
madre-crios, por lo cual iniciamos
con un estudio para identificar cual
es el papel de la oxitocina en el com-
portamiento maternal de la coneja”,
apuntd. Noemi Rodriguez

Gabriela Gonzélez Mariscal, investigadora del Laboratorio de Biologia de la Reproduccion del
Cinvestav y la Universidad Auténoma de Tlaxcala. Foto: cortesia de la cientifica.
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Noticias

Experto en sistemas no lineales, huevo
miembro correspondiente de la AMC

Considerado una leyenda viva del control automatico y
co-creador de los conceptos “Sistemas de Estructura
Variable” y “Control por Modos Deslizantes”, ingresé
como miembro correspondiente de la AMC el cientifico
Vadim lvanovich Utkin, cuyas aportaciones tedricas han
servido en la automatizacion de procesos, regulacion de
motores eléctricos, control de vehiculos eléctricos e hi-
bridos, y control de manipulado-
res roboticos en las industrias de
la metalurgia, automotriz, petro-
leo y petroquimica. Su trabajo ha
dado frutos en control de siste-
mas electromecanicos.

Las relaciones académicas
de Utkin con nuestro pais son
varias, ya que el cientifico casi
cada anho visita nuestro pais e
imparte conferencias, participa
en grupos de trabajo y algunos
de sus antiguos alumnos hoy en
dia son investigadores radica-
dos en México como el doctor
Leonid Fridman, incorporado
a la Facultad de Ingenieria de la
UNAM; Yuri Orlov, quien es jefe
de investigacion en el Centro de Investigacion Cientifica
y de Educacion Superior de Ensenada; Alexander
Poznyak, que se desempeina como jefe de departamento
en el Cinvestayv, asi como Alexander Loukyanov, adscrito
al mismo Centro en la unidad Guadalajara.

En el auditorio “José Adem” del Cinvestav donde
Vadim Utkin impartid la conferencia magistral Sliding
Mode Control, Retrospective View: Evidence From a Witness,
José Mustre de Leon, director general de la institucion,
indicod que “Utkin ha contribuido con la formacion de re-
cursos humanos y el pais se ha beneficiado fuertemente
con la presencia de sus estudiantes”.

Eduardo Aranda Bricaire, anfitrion del ingreso de
Utkin, comento que “sus contribuciones teoéricas se han
visto reflejadas en aplicaciones tecnologicas e indus-
triales, y que en practicamente todos los posgrados de
Control de Automatizaciéon en México cuentan con al
menos un curso de “Control por Modos Deslizantes”.

Vadim .
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Utkin, profesor del Departamento de
Ingenieria Mecanica y Eléctrica en la Universidad
Estatal de Ohio. Foto: Elizabeth Ruiz/ZAMC.

Probablemente gracias a la influencia que Utkin ha teni-
do en el pais, esta sea una de las naciones que cuentan
con el mayor nimero de investigadores en el campo”.

Utkin es profesor desde 2002 en el Departamento de
Ingenieria Mecanica y Eléctrica en la Universidad Estatal
de Obhio, Estados Unidos. Se gradué como ingeniero
en 1960 por el Instituto de Sistemas de Potencia de
Moscu, Rusia; en 1971 se docto-
ré en ciencias por el Instituto de
Ciencias, en el que fue de 1973
a 1994 director del Laboratorio
de Sistemas de Control
Discontinuo. En 1972 recibio el
Premio Lenin, el mas alto galardon
cientifico que otorgaba la antigua
Unidn Soviética.

Aranda Bricaire explicé que
el control automatico de siste-
mas es un area en la que desde
principios del siglo pasado en
Estados Unidos se desarrollaba
alrededor de métodos basados
en sistemas lineales, pero cuyos
principios no se podian aplicar
de manera directa ni generalizar
a sistemas no lineales y este fue el enfoque que adoptd la
escuela rusa encabezada por Aleksei Fedorovich Filippov
en los anos sesenta del siglo pasado y que Vadim Utkin
desarroll6 mas ampliamente.

“Esta corriente fue una especie de contrapeso al de-
sarrollo de control automatico del mundo occidental.
Con los afios se empezaron a conocer los conceptos
de la escuela rusa en congresos y a partir de los setenta
fue muy aceptado por la comunidad. Hoy es una de las
tendencias mas reconocidas en las que hay mas grupos
a nivel internacional trabajando”, indicé el investigador
del Departamento de Ingenieria Eléctrica del Cinvestav.
El doctor Héctor Hugo Garcia Compean, coordinador
de la Comision de Membresia en el area de Ciencias
Exactas de la AMC, entregd el diploma que acredita al
doctor Utkin como miembro correspondiente, convir-
tiéndolo en el integrante nimero 104 en esa categoria.
Luz Olivia Badillo
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Discuten investigacion de campo y sus
riesgos para cientificas en la AMC

Participantes del taller “Cuestiones de género en investigacion de campo y la internacionalizacion de la ciencia”, organizado por ICS, CFRS y
AMC. Foto: Elizabeth Ruiz/AMC.

Con el objetivo de sensibilizar a la comunidad cientifica
sobre la equidad de género como parte de la internacio-
nalizacion de la ciencia, el Consejo Internacional para la
Ciencia (ICSU, por sus siglas en inglés), a través de su
Comité de Libertad y Responsabilidad en Investigacion
(CFRS, por sus siglas en inglés) y la AMC organizaron el
taller “Cuestiones de género en investigacién de campo
y la internacionalizacion de la ciencia” en el auditorio
“Galileo Galilei” de la Academia, al que asistieron acadé-
micos e investigadoras para intercambiar ideas y debatir
sobre la situacién actual de la movilidad de mujeres en la
investigacion de campo.

El presidente del CFRS, Leiv Sydness, recordé que re-
solver problemas como el cambio climatico o pandemias
potenciales y allanar el camino para un futuro sostenible
“se necesita todo el talento que tenemos; por eso es in-
dispensable apoyar el papel de las mujeres en la ciencia,
quienes a2 menudo son empujadas a un segundo plano, o
incluso peor, totalmente fuera de la ciencia”.

Cifras de la UNESCO indican que 53% de los gradua-
dos en ciencias son mujeres pero solo el 28% de los
investigadores de todo el mundo son mujeres.

Jaime Urrutia, presidente de la AMC, recordé que la
Academia trabaja con ICSU para plantear el anilisis y la
discusion de diferentes problematicas, como la movilidad
de las cientificas y estudiantes, y el encuentro permitiria
definir acciones a implementarse en los siguientes anos.

En su intervencion, la doctora Erika Pani Bano, se-
cretaria general de la AMC, anoté que son necesarias
transformaciones que garanticen la equidad de género
en todos los ambitos, entre ellos el cientifico. “La AMC
tiene 2 657 miembros de los cuales el 24% son mujeres,
en el caso de la Real Sociedad de Londres el 6% de sus
integrantes son mujeres, mientras que en la Academia
Nacional de Ciencias de Estados Unidos representan el
13%, el 8% para la Academia de Ciencias de Francia, el
13% en la Academia Brasilena de Ciencias y 27% en la
Academia de Ciencias de Cuba”.

Manuel Limonta, director de ICSU-ROLAC, comento
que se preparara un documento informativo sobre el
tema para que circule a través de los paises miembros
de ICSU y que estara disponible en su pagina web.

En el evento, conformado por seis conferencias, par-
ticiparon ponentes de diferentes paises, entre ellas dos
integrantes de la AMC, Norma Blazquez, quien impartio
la platica “Ciencia, tecnologia y las redes de género en
México”, y Esther Orozco, que ofrecié la conferencia
“Mujer y ciencia por la equidad y contra la violencia”.

Durante la jornada se presentd el libro La hoja de
arce de México y lecciones de la vida en Canadd de Elsie
MacGill, igualmente se llevd a cabo el podium de discu-
sion Tomando responsabilidad: cuestiones de género en la
investigacion de campo.

Noemi Rodriguez y Elizabeth Ruiz
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Noticias

Rinden homenaje a la memoria

de Luis Benitez Bribiesca

La Academia Nacional de Medicina (ANM) y la AMC
llevaron a cabo el Simposio “La fisica en la medicina
moderna”, encuentro que sirvié de marco para rendir
homenaje al doctor Luis Benitez Bribiesca, destacado in-
vestigador en el area de oncologia e impulsor de la fisica
médica en nuestro pais.

El vicepresidente de la ANM, Armando Mansilla, evoco
la figuray obra de Benitez Bribiesca. Entre las facetas que
destaco, de quien fuera miembro
de la AMC, fue la facilidad con la
que proyectaba, transferia y per-
petuaba su conocimiento a tra-
vés no solo de sus innumerables
documentos escritos, resultado
de su investigacion y largas ho-
ras de estudio a las que dedico su
existencia, sino como maestro y
extraordinario expositor.

“Paladin, cientifico y sabio, el
doctor Luis Benitez Bribiesca
buscé incansablemente, con
ahinco, la comparacion ordenada
de las cosas; la relacion amable,
respetuosa y confiable entre los
seres Yy la organizacion tangible e
impecable de los procesos con una actitud digna y de
respeto ante sus semejantes, permitiéndonos entrever
su amor por la precision, por la concordancia, por la
estética, por el buen gobierno, motivo fundamental de la
tarea creativa que desempend a lo largo de su vida”, re-
conociod. Benitez Bribiesca —quien fallecié el 30 de no-
viembre de 2015— fue fundador de la Unidad Clinica de
Oncologia del IMSS, misma que dirigié de 1978 al 2000.
Publicé mas de 250 articulos cientificos. Fue editor de
la Gaceta Médica de México, de las revistas Archives of
Medical Research y Patologia, asimismo, integré el comité
editorial de la revista Ciencia de la Academia.

En 1956 se titulé6 como médico cirujano en la Escuela
Médico Militar, posteriormente realizé su residencia de
patologia en el Mallory Institute of Pathology en Boston,
Massachusetts, mas tarde obtuvo el premio-beca
“Alexander von-Humboldt” para realizar un posgrado
en Patologia Experimental en Bonn, Alemania.
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Armando Mansilla, Maria Ester Brandan, Rosaura

Ruiz con la hermana del investigador Luis Benitez
Bribiesca, Blanca Alicia. Foto: Elizabeth Ruiz/AMC.

Fue profesor en la Facultad de Medicina de la UNAM,
en la Universidad Anahuacy en la Escuela Médico Militar;
asi como docente de los Posgrados en Biomedicina,
Ciencias Médicas y Ciencias Fisicas (Fisica Médica) de la
maxima casa de estudios.

Al concluir el homenaje, en la Facultad de Ciencias de
la UNAM, los familiares de Luis Benitez Bribiesca reci-
bieron una placa en reconocimiento a la labor desempe-
nada por el investigador.

Previo a la apertura del simpo-
sio, que incluyo siete conferen-
cias especializadas a cargo de ex-
pertos que laboran en el area de
fisica médica, dio la bienvenida la
directora de la Facultad, Rosaura
Ruiz, quien mencion6é que en
México el enfoque de fisica mé-
dica fue desarrollado por Luis
Benitez Bribiesca y Maria Ester
Brandan, y se han integrado los
avances de la ciencia actual a la
medicina, en especial la fisica, las
matematicas, la computacion y
la biologia, para mejorar la salud
humana. Muestra de lo anterior,
dijo, es la creacion de la licenciatura de Fisica Biomédica
y el Laboratorio Nacional de Soluciones Biomiméticas
para Diagnéstico y Terapia.

Maria Ester Brandan, en una colaboracion que hizo
a la revista Ciencia, escribio: “Luis Benitez fue un indi-
viduo interesado en los mecanismos por los cuales las
células malignas invaden otros tejidos, la manera en que
se forman nuevos vasos sanguineos que alimentan a los
tumores, y el proceso de apoptosis o muerte celular”.

En el mismo texto, la investigadora —coordinadora
del evento junto con Armando Mansilla— anadié que
el patdlogo fue tutor principal y responsable de la or-
ganizacion de las actividades médicas del programa de
Maestria en Fisica Médica (MFM) de la UNAM desde su
creacion en 1997. Fabiola Trelles y Noemi Rodriguez.



Breves informativas

Oportunidades para promover la innovacion
en San Luis Potosi: José Luis Moran

José Luis Moran Lopez, vicepresidente de la AMC y nuevo director del Consejo
Potosino de Ciencia y Tecnologia (Copocyt), promovera la innovacién en la en-
tidad y la vinculacion entre el sector privado y la academia, actividad que ya es
mas frecuente si se compara con lo que pasaba hace 20 aios cuando él fue di-
rector fundador del Copocyt. Indicoé que en esta gestion buscara establecer un
sistema de ciencia, tecnologia e innovacién para la entidad que conjunte a todas
las instituciones de investigacion del estado y buscara la instalacion de una ofici-
na de la Academia de Ciencias para el Mundo en Desarrollo (TWAS).

OEIl y AMC firman acuerdo de cooperacion
interinstitucional para Iberoamérica

La Organizacion de Estados |beroamericanos para la Educacion, la Ciencia y la
Cultura (OEl) y la AMC firmaron una carta de intencién sobre cooperacion inte-
rinstitucional para fortalecer las capacidades en ciencia, innovacion, cultura y edu-
cacion en los paises que integran Iberoamérica. Entre otras cosas, se promovera la
expresion de las comunidades cientificas contribuyendo a la formulacién de politi-
cas de CTI; se buscara difundir, implementar y promover programas y actividades
referentes a CTl, asi como optimizar y aumentar la eficiencia de los esfuerzos que
tanto la AMC como la OEl realizan para contribuir al desarrollo social y educati-
vo en Iberoamérica. El acuerdo “permitira coordinar esfuerzos, establecer alianzas
y generar sinergias para el desarrollo”, dijo Jaime Urrutia, presidente de la AMC.

oCenNacil

Reflexionan en torno a la equidad de género
North & thin8 en el sector ciencia, tecnologia e innovacion
America

Se celebré la 8® Cumbre de Género de Norte y Latinoamérica el 28 y 29
de abril bajo el lema “Ciencia sin fronteras”, la cual buscé propiciar un didlo-
go multisectorial y multidisciplinar para promover la igualdad de género en el
sector de ciencia, tecnologia e innovacién en los paises de la region. Fue in-
augurada por Enrique Cabrero, director general del Conacyt, quien estuvo
acompanado en la mesa de honor estuvo integrada por Serge Villemure, del
Consejo Canadiense de Investigacion en Ciencias Naturales e Ingenieria; Julie
Katzman, de Banco Interamericano de Desarrollo, y Jaime Urrutia, presidente
de la AMC, entre otros.




Ganadoras Beca
L’Oréal-UNESCO-CONACYT-AMC 2016

Maria Guadalupe Montes de Oca Yemha
Departamento de Materiales
Universidad Autonoma Metropolitana - Azcapotzalco

Morelia Camacho Cervantes
Instituto de Investigaciones en Ecosistemas y Sustentabilidad
Universidad Nacional Autonoma de México - Campus Morelia

Viridiana Yazmin Gonzalez Puertos
Departamento en Ciencias de la Salud
Universidad Autonoma Metropolitana - Iztapalapa

Selene Lizbeth Fernandez Valverde
Laboratorio Nacional para la Gendémica de la Biodiversidad
Centro de Investigacion y de Estudios Avanzados - IPN

Maritza Arlene Lara Lopez
Instituto de Astronomia
Universidad Nacional Autonoma de México

Ganadoras Beca AMC-CCC-CONACYT para Mujeres
en las Humanidades y las Ciencias Sociales 2016

Ciencias Sociales

Dra. Elena Nava Morales

Instituto de Investigaciones Sociales
Universidad Nacional Auténoma de México

Humanidades

Dra. Gema Karina Santamaria Balmaceda
Departamento Académico de Estudios Internacionales
Instituto Tecnologico Autonomo de México
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