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o En el simposio “Inmunidad en infecciones
b intracelulares”, la doctora Iris Estrada, de la
© Escuela Nacional de Ciencias Bioldgicas del
IPN, destacé el papel de las exovesiculas en
la tuberculosis, pues estas particulas, que
son liberadas por los neutrdfilos al tener
contacto con la bacteria Mycobacterium
tuberculosis y contienen antigenos bacte-
rianos y patrones moleculares asociados a
patdogenos (PAMPs), pueden inducir un es-
tado de activacion celular que controla la
infecciéon cuando entran en contacto con
macrofagos autdlogos.

En el simposio organizado por el Insti-
tuto de Investigaciones Biomédicas y las
Facultades de Medicina y de Medicina Vete-
rinaria y Zootecnia de la UNAM, la doctora
Estrada, menciond que la tuberculosis sigue
siendo un problema de salud serio, pues en
el afio 2016 causé 1.7 millones de muertes
en todo el mundo y sigue siendo una de las
10 primeras causas de muerte en los paises
pobres.

En México, cada afo se presentan alre-
dedor de 21 mil 184 de casos anuales, de
los cuales 2 por ciento corresponde a tuber-
culosis meningea, y mueren alrededor de 2
mil personas al aio por este padecimiento.
{ La investigadora menciond que las lesio-
nes caracteristicas de la tuberculosis son los
granulomas y es causada por un conjunto
3 de cepas que pertenecen al complejo Myco-
. ; 4 bacterium tuberculosis, las cuales compar-
P “ X ten 99.9 por ciento de la identidad del ge-
' s} noma y han coevolucionado con el humano.

El grupo de la doctora Estrada ha es-
tudiado el papel de los neutréfilos en la
respuesta inmune contra M. tuberculosis,
porque se ha observado que esta poblacion
celular es predominante en las vias aéreas
de los pacientes con tuberculosis; ademas
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3 . &',': X - e, son reclutados rapidamente, fagocitan a los
WA bacilos, pero no los eliminan, e inducen la li-

: ‘-‘ ‘ : beracion de trampas extracelulares de neu-

WA tréfilos (NETs) y de vesiculas extracelulares.

&7 " ;-ﬂx En su laboratorio se encontrd que cuan-

do los neutrdfilos entran en contacto con la
bacteria que causa la tuberculosis se indu-
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ce la liberacidon de exovesiculas, de manera M
casi inmediata, antes de que comiencen a
formarse las NETs para atrapar y eliminar a
los microorganismos.

Detall6 que las vesiculas extracelulares
se pueden liberar de forma espontanea o
por algun estimulo. Su funcidn biolégica es
exportar la informacién de la célula donado-
ra, llevando algunos de sus componentes,
como lipidos, proteinas, acidos nucleicos,
miRNAs, moléculas silenciadoras y hormo-
nas, hacia una célula receptora; al interac-
tuar la exovesicula y la célula receptora se
provocan cambios epigenéticos o en las vias
de senalizacion, los cuales modifican la fun-
cién de esta ultima célula.

Las exovesiculas pueden tener, ademas,
funciones relacionadas con la propagacion
de tumores y enfermedades infecciosas,
por lo cual se les ha usado en el desarrollo
de métodos de diagndstico, vacunas vy
tratamientos.

La liberacién de factores celulares me-
diante exovesiculas ocurre en arqueas, bac-
terias y eucariontes, por lo cual a través de
ellas se pueden comunicar organismos de
reinos diferentes; la variedad de funciones
fisioldgicas de comunicacion que tienen las
exovesiculas depende del componente de
la célula donadora que contengan, y puede
ser a través directamente de la interaccidn
receptor-ligando, por la fusién de las vesi-
culas o liberando algunos receptores de
membrana.

Los integrantes del grupo de la doctora
Estrada indujeron la formacion de exove-
siculas en neutrodfilos por exposicion a la
bacteria y utilizando otros inductores, entre
ellos FMLP, que es un PAMP.

Encontraron que la liberacion, el tama-
fo y la forma de la vesiculas que liberan los
neutrdfilos dependia del agente con el que
se habian inducido, asi mismo observaron
que las exovesiculas que se formaban por
contacto con la micobacteria en experimen-
tos in vitro presentaban antigenos y PAMPs.
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En el laboratorio de la doctora Estrada
también hallaron que las vesiculas tenian
un ligando de TLR2, y que su activacion era
dependiente de la dosis, por lo tanto la inte-
raccidn ocurria de manera especifica.

Por dltimo estudiaron el efecto de las
vesiculas sobre células presentadoras de
antigeno, paro lo cual obtuvieron células
dendriticas y macréfagos de donadores au-
télogos y neutrdfilos a partir de cultivos pri-
marios, y encontraron que las exovesiculas
que provenian de los neutrdéfilos autélogos
estimulados con M. tuberculosis inducian
niveles de TNF-a similares a los que inducia
la bacteria por si sola, es decir, que las vesi-
culas que liberaba el neutroéfilo tenian una
actividad similar a la de la bacteria sobre el
macréfago.

Por otra parte se preguntaron si los ma-
créfagos eran capaces de eliminar a la bac-
teria y encontraron que las bacterias podian
ser controladas a nivel intracelular cuando
eran incubadas con vesiculas provenientes
de neutrdfilos estimulados con M. tubercu-
losis y que podian reducir la carga intracelu-
lar de los macroéfagos infectados mediante
autofagia.

Las Tregs en la infeccion

por Toxoplasma gondii
Por su parte, el grupo del doctor Rafael Sa-
avedra, del departamento de Inmunologia,
del Instituto de Instituto de Investigaciones
Biomédicas de la UNAM, hablé de los estu-
dios que se han llevado a cabo en su labo-
ratorio para analizar el papel de las células
T reguladoras (Tregs) en la infeccion por el
parasito Toxoplasma gondii.

El doctor Saavedra explicd que T. gondii
es un parasito intracelular obligatorio que
presenta tres estadios de desarrollo: ta-
quizoito, bradizoito y ooquiste y el ciclo de
vida del parasito implica dos huéspedes: los
definitivos, que son los felinos, y los inter-
mediarios, que son los animales de sangre
caliente.

Menciond que el huésped definitivo al
infectarse excreta ooquistes, los cuales es-
porulan e infectan a los huéspedes interme-
diarios por la via oral; cuando llegan al intes-
tino, los parasitos pueden invadir cualquier
tipo de célula y se multiplican. Posterior-
mente viene una fase aguda de la infeccion
en la que el parasito, en forma de taquizoi-
to, se disemina por todo el organismo.

El investigador explicé que la respuesta
inmune contra el parasito es muy efectiva,
porque, en esta, algunas moléculas que tie-
ne el parasito, como la profilina estimulan a
los receptores tipo Toll 2 y 11 (TLRs) y estos
activan el gen de la interleucina 12 (IL-12),
gue es capaz de activar a los linfocitos T y
células NK para producir interferén gama
(IFN-y), que es la citocina responsable de la
respuesta inmune protectora.

Por otra parte, dijo que en la respuesta
inmune también participan Tregs, las cua-
les son un subtipo de células CD4, que ex-
presan CD25 que es el receptor de la IL-2.
Agregd que estas células son esenciales en
la homeostasis del sistema inmune y debi-
do a que expresan el factor de transcripcion
Foxp3 tienen propiedades reguladoras.

El doctor Saavedra y sus colaboradores
encontraron en el laboratorio que la infec-
cion con T. gondii inducia una disminucidn
“espontanea” de células T reguladoras en
un modelo animal vy, al transferir estas cé-
lulas, observaron que disminuia la respues-
ta inmune inflamatoria Thl en los ratones
infectados; aunque estos animales sobre-
vivian por mas tiempo, observaron que te-

De izquierda a derecha los doctores Ingeborg Becker, Iris Estrada y Rafael Saavedra



nian una mayor cantidad de quistes en el
cerebro.

Posteriormente encontraron que IFN-y
no participaba en la disminucién de las cé-
lulas Tregs y, por lo tanto, concluyeron que
la disminucidn de las células es inducida por
el propio parasito y es necesaria para mon-
tar una respuesta inmune déptima contra
T. gondii.

El sinergismo entre células NKT y NK
en el control de la leismaniasis

En su participacién, la doctora Ingeborg
Becker, de la Unidad de Investigacidon en
Medicina Experimental de la Facultad de
Medicina, hablé de los trabajos que se
llevan a cabo en su laboratorio para es-
tudiar el papel de las células NK y NKT en
la leishmaniasis causada por el parasito
Leishmania mexicana; cobmo se activan es-
tas células, qué citocinas pueden producir
para controlar al parasito y poder utilizar-
las en esquemas de inmunizacién contra la
enfermedad.

Menciond que la leishmaniasis es consi-
derada una enfermedad reemergente que
tiene una prevalencia a nivel mundial de 12

millones de personas y se presenta en dos
formas clinicas: visceral y cutanea, esta ul-
tima a su vez puede presentarse en forma
localizada y difusa, que puede ser mortal.
Ademds, no se cuenta con tratamientos
nuevos o eficaces, ni vacunas contra el
padecimiento.

Explicd que una vez que el parasito que
causa la leishmaniasis es transmitido por el
piquete de un insecto vector al hospedero,
es fagocitado por células del sistema fago-
citico mononuclear, como los macréfagos, y
se transforma en amastigote capaz de divi-
dirse por fisién binaria. Cuando el macréfa-
go se llena de parasitos, estalla y los libera
para ser fagocitados por otras células.

La investigadora menciond que general-
mente el parasito es controlado y lisado por
los macrofagos, para lo cual es necesario
IFN-y y TNF-a para la produccién de éxido
nitrico, que es uno de los mecanismos leis-
hmanicidas. Este mecanismo es producido
por células tempranas del sistema inmune
innato, como las NK y NKT.

La doctora Becker explicd que las célu-
las NK se activan mediante la produccion
de IL-12 producida por células dendriticas y
macrofagos, y su grupo se interesé en averi-
guar si alguno de los glicoconjugados del pa-
rasito puede ser reconocido directamente
por estas células a través del receptor TLR2.

Encontraron que el lipofosfoglicano
(LPG), que uno de los glicoconjugados de
Leishmania mexicana, es el ligando que re-
conoce TLR2 y activa a las células NK, ade-
mas forma heterodimeros con TLR1 y 6.
Indicé que la activacién de TLR2 provoca la
translocacion nuclear de NF-xB y la produc-
cién de citocinas como TNF-a e IFN-y.

También encontraron que las células NK
de los pacientes que tienen leishmaniasis
cutanea difusa expresan menos TLR1,2y 6
cuando se estimulan con LPG, a diferencia
de los pacientes con la forma cutanea locali-
zada, y producian menos TNF-a e IFN-y.

Posteriormente se interesaron en averi-
guar mediante microarreglos qué alteracio-
nes se producian en el genoma de las célu-
las NK de pacientes con leishmaniasis difusa
y localizada al tener contacto con el parasi-
to, y encontraron que en los pacientes con
la forma difusa estaban inhibidos los genes
de factores de transcripcién, como NF-kB,
STAT-1; de receptores de citocinas, como
IFN-y e IL-12, y de citocinas, como TNF-a.

De acuerdo con la investigadora, esto
indica que en los pacientes con leishmania-
sis cutanea difusa hay una inhibicién de los
genes de la via de los TLR y de Jak-STAT, que
provoca la disminucién de citocinas como
IFN- y TNF-a , lo que bloquea los mecanis-

mos leishmanicidas del macréfago y favore-
ce la diseminacidn.

También se interesaron en estudiar el
papel de las células NKT, que comparten al-
gunos marcadores con las NK y receptores
de linfocitos T, ademas de que pueden re-
conocen lipidos presentados por la proteina
CD1d.

Explicd que en algunas especies del gé-
nero Leishmania se ha observado que las
células NKT pueden ser activadas por la via
directa, cuando los glicolipidos del parasito
son presentados a través de moléculas de
CD1d por las células dendriticas, lo que in-
duce preferencialmente la liberacion de IL-
18 y produccion de IFN- y e IL-4 ; por otra
parte, pueden activarse por la via indirecta
cuando LPG estimula a TLR2 en las células
dendriticas induciendo su liberacién de
IL-12, lo cual lleva a la activacién las células
NKT que a su vez producen IFN- y.

Averiguaron si las células dendriticas
activadas mediante un estimulo de LPG po-
dian sintetizar las citocinas necesarias para
activar a las NKT y qué citocinas producian
una vez activadas. Asi mismo compararon
la cantidad de células NKT en los ganglios
linfaticos de las lesiones cutaneas produci-
das por el parasito en ratones de las cepas
BALB/c, que es susceptible a la infeccidn,
y C57BL/6, que es resistente. Observaron
que en los ratones resistentes habia una
mayor cantidad de células NKT productoras
de IFN-y, y que aunque los receptores TLR2
estaban presentes en ambas cepas, estaban
mas activados en los animales C57BL/6.

Por otra parte, compararon la produc-
cién de citocinas en células NKT estimuladas
in vitro con LPG y alfa-Galactosilceramida
(a-GalCer), un glicolipido que activa células
NKT cuando es presentado por células den-
driticas. Observaron en los animales de la
cepa resistente, el estimulo con LPG era el
gue provocaba una mayor produccion de IL-
12 e IFN-y.

Finalmente, inmunizaron animales con
LPG y a-GalCer y lograron inducir la produc-
cién de IFN- y en animales susceptibles, asi
como reducir el nimero de pardasitos en los
animales tratados.

Estos experimentos les permitieron
concluir que LPG de L. mexicana activa a
las células NKT a través de la via indirecta
mediada por la IL-12, que es producida por
la activacion de TLR2 en células dendriti-
cas; que tanto las células NKT como las NK
ayudan a la proteccion contra L. mexicana,
porque favorecen la produccién de IFN- vy,
y que la inmunizacién de ratones de la cepa
susceptible BALB/C con las moléculas LPG y
a-GalCer reduce su carga parasitaria. £
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Andrea Sadnchez, alumna del doctorado en Ciencias Biomédicas,
obtiene Premio Nacional de la Juventud 2018

Andrea Sanchez Navarro, alumna del doc-
torado en Ciencias Biomédicas de la UNAM,
recibié el Premio Nacional de la Juventud
2018 en Ciencia y Tecnologia, categoria B,
por su sobresaliente trayectoria en la inves-
tigacion para resolver problemas de salud
publica, en la que destaca el descubrimien-
to de un marcador temprano de dafio renal
en conjunto con su tutora la doctora Norma
Bobadilla, de la Unidad Periférica de Fisio-
logia Molecular del 1IB, que se ubica en el
Instituto Nacional de Ciencias Médicas y
Nutricion “Salvador Zubiran” (INCMNSZ).

Alos 19 afios, cuando Andrea estudiaba
la Licenciatura en Investigacion Biomédica
Basica y se integré en dos de sus estancias
de investigacién al laboratorio de la doc-
tora Norma Bobadilla, comenzé a estudiar
las alteraciones que ocurren a nivel mole-
cular en el rifdn y conducen al desarrollo
de la enfermedad renal crénica, en la que la
funcién del érgano, encargado de excretar
las sustancias de desecho del organismo,
se va deteriorando de forma progresiva
hasta perderla y es necesario realizar un
trasplante.

L
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Con ayuda de un modelo animal en el
gue se produce un episodio de lesidon renal
aguda (mediante un periodo de isquemia/
reperfusiéon de 45 minutos), para conducir
al desarrollo de enfermedad renal crénica,
Andrea Sanchez encontré que la proteina
SerpinaA3K, asociada a procesos de coagu-
lacién e inflamacidn, estaba presente en ni-
veles anormales en la orina de los roedores
con enfermedad renal.

Posteriormente, se midieron los nive-
les de la proteina en diferentes momentos
conforme se va deteriorando la funcion y
observé que la SerpinaA3K estaba presen-
te en la orina de los animales mucho antes
de que se presentaran otros marcadores de
dafio que se utilizan actualmente en la clini-
ca, los cuales aparecen hasta que la funcidn
del 6rgano ya esta afectada.

Motivados por estos resultados, Andrea
y otros integrantes del laboratorio de la
doctora Bobadilla desarrollaron un nuevo
estudio en el que incluyeron muestras de
pacientes del INCMNSZ que padecian un
tipo de enfermedad renal llamada nefritis
|Upica, en la que se presentan alteraciones

autoinmunes que afectan al rifidn, y encon-
traron que, al igual que en los animales, la
proteina aparecia de forma anrmal en la
orina, aunque todavia no mostraran disfun-
cién renal.

En el estudio también observaron que
los pacientes que presentaban los niveles
mas altos de SerpinaA3K eran los que gene-
ralmente progresaban a enfermedad renal
crénica en los siguientes 5 afios de haber
sido diagnosticados, en comparacion con
los niveles que presentaban los pacientes
que no desarrollan la enfermedad ni se
deterioraba su funcion renal, lo cual indica
la utilidad de la molécula para clasificar a
los pacientes de acuerdo a la gravedad de
la lesién.

Ademas encontraron que los niveles de
SerpinaA3K tenian una correlacion con el
grado de fibrosis renal de los pacientes, lo
cual actualmente sélo es posible determi-
nar mediante una biopsia renal. Los descu-
brimientos de Andrea Sanchez y el grupo de
la Dra. Bobadilla revelaron el potencial de
la molécula para desarrollar un método de
diagnéstico temprano de enfermedad cro-



nica y lesion renal aguda, que ya cuenta con
la solicitud de patente en México.

Como parte de sus estudios de docto-
rado —que de acuerdo con su tutora, la
doctora Bobadilla, realiza con calidad ex-
cepcional, creatividad y pasién cientifica—,
la alumna estd desarrollando simultanea-
mente varios proyectos con los que se pro-
pone encontrar mas blancos terapéuticos
para el tratamiento de la enfermedad renal
crénica.

Andrea Sanchez Navarro estudié la Li-
cenciatura en Investigacion Biomédica Ba-
sica en la Universidad Nacional Auténoma
de México, de la cual se gradué con men-
cion honorifica; en 2017 obtuvo la meda-
lla al servicio social “Gustavo Baz Prada” y
actualmente cursa el cuarto semestre del
doctorado en Ciencias Biomédicas en la
misma universidad. Ha realizado estancias
de Investigacién en la Unidad Periférica en
el Instituto Nacional de Ciencias Médicas y
Nutricién “Salvador Zubiran”, en el Instituto
de Fisiologia Celular y en el International
Student Congress Of (bio) Medical Sciencie
en Groningen (ISCOMS); ademds ha presen-
tado trabajos de investigacién en diversos
congresos nacionales e internacionales y ha
publicado articulos en revistas médicas de
reconocimiento internacional. Es miembro
de la Sociedad Americana de Nefrologia y
de la Sociedad Internacional de Nefrologia.

“Ser joven es resistir”

La alumna de la UNAM, junto con otros 16
jovenes y el grupo de voluntariado Mujeres
Lucha y Derecho Para Todas, A. C., recibie-
ron en la Residencia Oficial de los Pinos el
maximo galardén que otorga el Gobierno
Federal a jovenes mexicanos de entre 12 y
29 afios destacados por sus logros académi-
cos, en expresiones artisticas y artes popu-
lares, compromiso social, fortalecimiento a
la cultura indigena, ingenio emprendedor,
derechos humanos, discapacidad e integra-
cién, aportacion a la cultura politica y a la
democracia, proteccién al ambiente, y cien-
cia y tecnologia.

En su intervencidén durante la ceremo-
nia de entrega, el Presidente Enrique Pefia
Nieto considerd que los valores que retnen
los galardonados “dejan ver lo que tenemos
como sociedad en nuestra juventud: talen-
to, jévenes que inspiran la vida de toda la
sociedad, y mas en una sociedad convulsa,
gue avanza de manera acelerada”.

Dijo que “llena de orgullo ver lo que
realmente estd en los cimientos de nuestra
sociedad: una juventud que estd deseosa
de tener mejores escenarios, mejores con-
diciones; de construir historias de éxito vy,
que al hacerlo, estaran contribuyendo al de-
sarrollo nacional”.

El Presidente llamé a los jévenes a sen-
tirse “orgullosos de lo que hasta ahora han
alcanzado, de esta etapa de su vida en la
gue tienen este reconocimiento. Les deseo
gue vengan mayores éxitos, que tengan
mayores logros. Han sembrado ustedes la
semilla, han tenido este primer paso y es-
toy seguro que la vida les habra de deparar
mayores éxitos”.

En su oportunidad, Maximo Quintana
Haddad, director general del Instituto Mexi-
cano de la Juventud (IMJUVE), afirmé que
los mds de 38 millones de jovenes que hay
en México reclaman un pais justo, que per-
mita las mismas oportunidades para que
todos puedan alcanzar su pleno desarrollo.

“Este reclamo surge de su capacidad
critica y de ser la generacion mas grande
y mas preparada en la historia de México.
Nace, por supuesto, de su cercania y su co-
tidianidad con las problematicas con las que
se enfrenta esta generacion”, sefiald. Por
ello hizo un llamado a reconocer el gran po-
tencial que tiene la generacion de jovenes
mexicanos y reflexionar en el rol protagdéni-
co que deben tener en el desarrollo del pais.

Destacé de los ganadores del Premio Na-
cional de la Juventud 2018 son la evidencia
de que “por mas alta que sea la meta, por
mas lejano que parezca lograr el objetivo, el
corazén y el coraje les ha permitido romper
barreras y alcanzar sus suefios. Ustedes son
la inspiraciéon que contagia y que permite
movilizar a nuestra generacion por elimi-
nar desigualdades, por conservar nuestro
planeta y por defender nuestros derechos y
libertades”.

En representacion de los galardonados,
Nadia Lépez Garcia, poeta de la mixteca alta
de Oaxaca, lamentd que “aunque mucho
se ha trabajado y logrado por los derechos
de los pueblos indigenas, los migrantes, las
mujeres y, sobre todo, los jovenes, aun fal-
ta mucho por hacer, estamos al inicio del
camino. Un camino que para todas y todos
ha representado un gran esfuerzo, cons-
tancia, pasion, coraje y lagrimas. Ser joven
es resistir y ser joven indigena es resistir
doblemente”.

Narré como su familia y ella tuvieron
gue migrar de la mixteca oaxaquefia al valle

de San Quintin, en Baja California, para tra-
bajar como jornaleros en campos de fresa,
tomate y pepino. Fue ahi donde escuchd
por primera vez a su madre hablar en una
lengua que “sonaba como la lluvia”, pues,
debido a que no pudo concluir la primaria
porque no hablaba espafiol y recibid casti-
gos por hablar y pensar en mixteco, decidié
no ensefiar a sus hijos su lengua materna
para evitarles ser victimas de discrimina-
cion y exclusion.

“Ese dolor se convirtid6 en mi inspira-
cion para realizar mi trabajo. Todos los dias
trabajo para que mas historias como la de
mi madre no se repitan, para erradicar el
racismo y la discriminacién hacia los pue-
blos indigenas, para compartir que nues-
tros pueblos originarios han resistido por
no desaparecer, por no olvidar nuestras pa-
labras, por seguir soflando en cada una de
las 68 lenguas que se hablan en México, un
pais multilinglie de una diversidad cultural
y lingliistica inimaginables”.

Afos después, cuando tuvo que volver
a migrar para estudiar la licenciatura en
Pedagogia en la UNAM y enfrentar nuevas
dificultades econdémicas para poder con-
cluirla, tomd conciencia de que es posible
cambiar las historias de pobreza, violenciay
discriminacién por historias de triunfo, so-
lidaridad y éxito. Fue asi como comenzd a
hacer poesia, narrativa y ensayo en lengua
mixteca; a realizar talleres y conferencias
para el fortalecimiento de las identidades y
empoderamiento de la mujer indigena, asi
como a trabajar con niflos que han sufrido
violencia por hablar en sus lenguas mater-
nas y a crear una plataforma de traduccion
en lenguas indigenas. “Aqui frente a uste-
des estamos hombres y mujeres de edades
diferentes, de historias y geografias distin-
tas, con diversas metas y proyectos, pero
con un mismo propdsito: hacer de México
una nacién en la que todos nuestros sue-
flos puedan caber, demostrar que cuando
te apasiona lo que haces, los obstaculos se
convierten en experiencias de vida. Aqui es-
tamos para compartir con los demas que el
futuro se escribe dia a dia con cada accion,
con cada esfuerzo, con cada sacrificio”,
finalizo. i
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Simposio

“Natural products and drug discovery”

Beatriz Ruiz Villafan

En el marco de la celebracion de los 40
afios de la fundacién del Laboratorio de
Microbiologia Industrial y los 50 afios de
labor cientifica y académica del doctor
Sergio Sanchez Esquivel, se realizé el Sim-
posio “Descubrimiento de antibidticos
y productos naturales”, el cual se llevé a
cabo en el Auditorio Alfonso Escobar Iz-
quierdo de la sede exterior del Instituto
de Investigaciones Biomédicas los pasados
13 y 14 de septiembre. La inauguracion
del evento corridé a cargo del homenajea-
do, quien lo dedicé con mucho aprecio a
la memoria de la estudiante de doctorado
Silvia Guzman-Trampe, alumna brillante y
muy amada en nuestro Instituto. De igual
forma, el doctor. Sanchez agradecié la
coordinacién del evento por la doctora Co-
rina Ceapa, asi como la entusiasta partici-
pacion en el mismo de todos los miembros
de su laboratorio*; reconocié también el
generoso apoyo financiero de las empre-
sas patrocinadoras. Sin la ayuda de todos
los participantes, dicho evento no podria
haberse llevado a cabo.

El programa del evento contd con la
presencia de seis generaciones de exa-
lumnos y amigos del doctor Sanchez que
hoy en dia son reconocidos investigadores
nacionales e internacionales, tales como

las doctoras Maria Elena Flores, quien la-
bora en este Instituto; Rina Gonzalez, de
la Universidad Autonoma Metropolitana-
Lerma; lveta Sosova, de la Universidad
de Alberta en Canadda; Amelia Farrés , de
la Facultad de Quimica de la UNAM; ltzel
Ramos, de la empresa REG Life Science de
Estados Unidos; Luis Bernardo Flores del
CINVESTAV, Cd. Mx.; Daniel Segura, del Ins-
tituto de Biotecnologia de la UNAM. Otros
conferencistas fueron, han sido, o siguen
siendo colaboradores en proyectos del
doctor Sanchez. Es el caso de los doctores
Francisco Barona, del LANGEBIO; Elizabeth
Langley, del Instituto de Cancerologia; Pa-
blo Vinuesa del Centro de Ciencias Geno-
micas; Guillermo Gosset, del Instituto de
Biotecnologia de la UNAM; David Wu, de la
Universidad de Rochester de Estados Uni-
dos; y Jae Kyung Sohng, de la Universidad
Sun Moon de Corea del Sur.

En términos académicos, las conferen-
cias del primer dia por la mafiana trataron
sobre el uso de la mineria gendmica con
el fin de buscar clusteres para la produc-
cion de metabolitos secundarios cripticos
(aquellos que no se producen bajo condi-
ciones de cultivo estandar). Ademas, en un
area de estudio mas basico, se hizo énfasis
en algunos estudios metabdlicos y la regu-
A3,

lacién de algunas enzimas clave en el ciclo
de los acidos tricarboxilicos para la genera-
cién de fosfoenolpiruvato en la actinobac-
teria modelo Streptomyces coelicolor. Pos-
teriormente, fue posible escuchar sobre
otros estudios relacionados con la impor-
tancia de la leche materna en el desarrollo
de los bebés y sobre cdmo seria posible lle-
var a cabo la sintesis de los galacto-oligo-
sacaridos contenidos en ella, utiles como
prebidticos para beneficio humano. Igual-
mente, fue posible conocer, por medio de
estudios filogenéticos, cdmo ha evolucio-
nado la multirresistencia a antibiéticos de
un patégeno oportunista encontrado con
cierta frecuencia en infecciones nosoco-
miales. Por la tarde, se presentd una con-
ferencia en la que se describieron las prin-
cipales aproximaciones de la ingenieria
de vias metabdlicas sobre el metabolismo
central de carbono y diversas vias para la
obtencion de cepas sobreproductoras de
productos naturales utiles, tales como el
resveratrol, flavonoides y antraquinonas.
Dentro del area médica, se resalto la im-
portancia del tamiz metabdlico neonatal
para la deteccidon temprana de desérde-
nes metabdlicos en recién nacidos, y cémo
se han salvado miles de vidas debido a la
prevencién que implica la realizacion de



la prueba. De igual modo, la ultima con-
ferencia verso sobre cancer, al mencionar
el efecto del co-regulador PINX1 sobre el
cancer de préstata y de mama.

Durante el segundo dia por la mafiana,
se comenzé hablando sobre el sistema de
celulasas que forman parte del “celuloso-
ma”, el cual constituye un modelo intere-
sante para el estudio de la degradacion de
residuos celuldsicos. De gran interés fue
escuchar sobre la produccién de agentes
antibacterianos que no son antibidticos
convencionales, pues constituyen una no-
vedosa alternativa terapéutica en la lucha
contra microbios multirresistentes. En este
tenor, fue posible informarse sobre como
diversas enzimas podrian proteger alimen-
tos o fungir como base en el desarrollo de
antimicrobianos contra patégenos hospi-
talarios. Posteriormente, se retomo el uso
de la ingenieria de plataformas metabali-
cas con la finalidad de generar productos
guimicos renovables a partir de acidos
grasos, que sean sostenibles y con costes
competitivos. Por otro lado, en el caso de
la levadura Phaffia rhodozyma, fue posi-
ble evidenciar la importancia del estrés
ambiental y nutricional para la produccion
del pigmento astaxantina, carotenoide uti-
lizado ampliamente en acuicultura para la
alimentacién de peces como el salmén y
algunos crustaceos, la cual provee ese co-
lor rosa tan caracteristico de dichas espe-
cies. Ya por la tarde, se hizo énfasis en la
importancia que presenta el uso de técni-
cas de separacion y analiticas, tales como
la cromatografia y la espectrometria de
masas, en el campo de la investigacion en
productos naturales y el descubrimiento

de nuevas moléculas bioactivas. Finalmen-
te, se describié como la bacteria Azoto-
bacter vinelandii produce lipidos con ac-
tividad antifungica durante su proceso de
diferenciacion a quiste, y que estos lipidos
podrian fungir como una alternativa para
su potencial uso en medicina.

A la par con el ciclo de conferencias,
durante todo el dia, se realizé una expo-
sicion de carteles cientificos sobre los pro-
yectos que se desarrollan actualmente en
el laboratorio del doctor Sanchez, tales
como la creaciéon de nuevos hospederos
para la expresion de nuevas moléculas
bioactivas, descubiertos con la técnica de
mineria gendmica; el descubrimiento de
péptidos con potencial actividad antibac-
teriana; la expresion heteréloga de un al-
quilresorcinol, una molécula con posibles
aplicaciones como antioxidante; el estudio
de la represiéon catabolica por fuente de
carbono; la relacién entre microorganis-
mos y plantas, entre otros.

Durante la clausura del evento, los
alumnos y exalumnos del doctor Sanchez
sefialaron que su estancia en el Labora-
torio de Microbiologia Industrial ha sido
un parteaguas para que ellos continuaran
trabajando en el drea de la microbiologia o
biotecnologia, y reconocieron la influencia
y el gran apoyo que siempre les fue brin-
dado por su tutor, tanto académica, como
personalmente. Del mismo modo, per-
sonas que han colaborado con el doctor
Sanchez mencionaron la generosidad con
la que él trata a sus colegas y alumnos. De
manera emotiva, fue homenajeado con la
entrega de un reconocimiento por parte
de sus alumnos actuales y otro por parte

del doctor Adelfo Escalante Lozada, presi-
dente de la Sociedad Mexicana de Biotec-
nologia y Bioingenieria, de la que el doctor
Sanchez fue presidente fundador. Por su
parte, la doctora Patricia Ostrosky, directo-
ra de este Instituto, felicitdé calurosamen-
te al doctor Sanchez por este aniversario
y menciond que “es un gran honor contar
con el doctor Sanchez como investigador
en el Instituto de Investigaciones Biomédi-
cas de la UNAM”.

La realizacién de este simposio no so-
lamente permitié el intercambio de cono-
cimiento cientifico con estudiantes jove-
nes y otros investigadores consolidados,
sino también fue la oportunidad de un
reencuentro entre antiguos compaiferos,
colegas y amigos del doctor Sanchez con
la nueva generacién de alumnos de su la-
boratorio. Fue la oportunidad para que es-
tudiantes que apenas comienzan su expe-
riencia en investigacién pudieran platicar
con investigadores nacionales e interna-
cionales consolidados, e incluso les permi-
tiera conocer a aquellos que sentaron las
bases para los proyectos que actualmente
se desarrollan en el grupo. Asi también,
sirvid para enriquecer los proyectos con
opiniones de colegas experimentados. En
fin, este fue un evento para rememorar
anécdotas de los exalumnos del Laborato-
rio de Microbiologia Industrial.

*Sarai Bata, Omar Jiménez, Berenice Hernandez,
Brenda Gomez, Dulce Ramirez, Monserrat Man-
zo, Katherine Paredes, Alexis Bojorquez, Daniela
Luna, Augusto Zelarayan, Maria Paula Gomez, Ri-
cardo Mora, Diana Enriquez, Sebastian de la Rosa
y Carlos Naranjo.




La Investigacion Traslacional,
un modelo de investigacion exitosa

Dra. Maria Teresa Tusié Luna

El Instituto de Investigaciones Biomédicas es pionero en el pais en el impulso del modelo de Uni-
dades Periféricas, espacios de investigacion universitarios, la gran mayoria de ellas insertadas
dentro de los Institutos Nacionales de Salud.

Estos espacios promueven la interaccion estrecha de grupos clinicos con grupos que trabajan
en distintos aspectos de la investigacion basica, como la fisiologia, la bioquimica y la genética
molecular, para generar conocimiento aplicable a la practica clinica.

La identificacion de los problemas a resolver en la clinica y la implementacion de las estrate-
gias experimentales para abordarlos, hace de la Unidades Periféricas modelos idéneos para la
investigacidn traslacional.

La Unidad de Biologia Molecular y Medicina Gendmica en el Instituto Nacional de Ciencias
Médicas y Nutricidn Salvador Zubiran (INCMNSZ) desarrolla investigacién traslacional enfocada
a problemas de salud de alta frecuencia y enorme impacto econdmico y social en México, in-
cluyendo la diabetes Tipo 2 (DT2), la diabetes gestacional (DG) y la leucemia aguda en adultos.

A través de estrategias de mapeo gendmico identificamos al gen SLC16A11 (que codifica un
transportador de lactato y piruvato y otros monocarboxilatos a través de la membrana plas-
matica) como el principal determinante de riesgo genético para la DT2 en la poblaciéon mestiza
mexicana. Las variantes asociadas forman parte de un haplotipo de 5 variantes genéticas, cua-
tro de ellas tipo missense de alta frecuencia en grupos nativos de América (1). Este hallazgo
requirio el estudio de mas de 8000 individuos con caracterizacidn clinica extensa, un esfuerzo
coordinado con el grupo clinico del doctor
Aguilar Salinas en el INCMNSZ , el doctor
Clicerio Gonzalez del INSP y otros grupos
clinicos del Sector Salud (IMSS, ISSSTE),
ademas de una poblacién de ascendencia
Latinoamericana captada en Los Angeles,
California.

La contribucion del gen SLC16A11 en
el riesgo a DT2 en la poblacién mestiza-
mexicana (~27 por ciento) es similar a la
contribucion del gen TCF7L2 en la pobla-
cién europea. Por lo tanto, resulta funda-
mental la identificacion del ligando(s) vy
del proceso(s) bioquimico(s) y celular(es)
en los que participa el transportador SL-
C16A11 también conocido como MCT11,
lo que potenciard el desarrollo de nuevos
farmacos para el tratamiento de la DT2 y
sus complicaciones, de particular aplica-
cién en la poblacién mexicana.

En un estudio reciente describimos
dos de los mecanismos que resultan en
la disfuncién del transportador SLC16A11
relacionado al riesgo para DT2 (2). En este
trabajo se identificaron a través de mapeo

fino, 13 variantes genéticas en desequi- ) ) o o o
L. . . . Micrografia de transmision electrdnica de la distribucion subcelular de MCT11 en
librio de ligamiento con las variantes del ; ; o o

i R ) la linea celular HepG2 de hepatocarcinoma humano. La localizacién especifica de
hapIo‘qpo d_e_ resgo. Tres d?,eStas varian- las particulas de oro (10 nm) se observa en membranas de reticulo endoplasmico
tes se identificaron en la regién promotora (RE) y mitocondrias (M). (Micrografia obtenida por Juan Carlos Leén, INCMNSZ).
del gen SLC16A11. Adicionalmente, mos-
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tramos que los portadores del haplotipo de riesgo tienen una disminucion en la expresion de la
proteina en el higado (de 42 por ciento para heterocigotos y 66 por ciento para homocigotos) y
que la proteina que porta los aminodcidos asociados al haplotipo de riesgo, muestra una dismi-
nucién en la interaccién con una proteina chaperona llamada basigina, la cual es indispensable
para la localizacién del transportador en la membrana celular. Se evidencié que una pequefia
fraccion del transportador se localiza en la membrana plasmatica (alrededor de 5 por ciento) y
es capaz de unir y transportar piruvato en forma bidireccional.

Ademas de su localizacién en membrana plasmatica tenemos evidencia que en células he-
paticas, el transportador se localiza en el reticulo endopldsmico y la mitocondria donde podria
unir otro tipo de sustratos. La caracterizacion de la expresidn subcelular del transportador en
distintos tejidos humanos es posible a través de la colaboracion con patdlogos e investigadores
en el INCMNSZ.

Trabajamos actualmente en la generacién de un modelo predictivo de riesgo para el desarro-
llo de complicaciones como la nefropatia diabética y el higado graso no alcohdlico, complicacio-
nes potencialmente prevenibles.

Por su parte, las alteraciones del metabolismo de glucosa durante el embarazo representan
un modelo valioso para el estudio de la programaciéon metabdlica fetal, donde condiciones intra-
uterinas adversas resultan en adaptaciones permanentes en el metabolismo y la funcién de los
organos fetales y predisponen al individuo a desarrollar enfermedades durante su vida adulta.
La programacion metabdlica es resultado de mecanismos epigenéticos, incluyendo, entre otros,
la metilacién del ADN.

Ademas de evidenciar una alta pre-
valencia de DG en mujeres gestantes
captadas de poblacién abierta (~17 por
ciento), identificamos biomarcadores
séricos y genéticos del metabolismo de
folatos asociados significativamente con
esta condicidn. La glucemia al minuto
120 postcarga y los niveles de homocis-
teina se asociaron con hipometilacidn
de ADN en una region reguladora de
TNFa. Ademas, la metilacion en MCP-
1 se asocio con el peso y la estatura al
nacer.

Generamos un puntaje de riesgo
genético (GRS) a partir de variantes en
los genes MTHRF, CUBN y FIGN, asocia-
do con hiper-homocisteinemia y valores
mas altos del area bajo la curva de tole-
rancia oral a la glucosa (CTOG). Identi-
ficamos ademas que este riesgo se ate-

nda en las pacientes del tercil superior
de dosis de suplementacién con acido Micrografia que muestra la expresion y colocalizacién del transportador de monocar-
£6li Est hallaz ieren boxilato (MCT11, SLC16A11); café) y la ATP sintetasa mitocondrial 5A (ATP5A; rojo) en
0 I(;O. S 0s a azgos _SUg ere qlfle es el citoplasma de las células de los islotes pancreaticos. Las flechas sefialan las células
pOSIbIe identificar mujeres con riesgo MCT-11+/ATP 5A+ (600X) (Micrografia obtenida por Janette Furuzawa, INCMNSZ).
genético y metabdlico para desarrollar

hiperglicemia durante el embarazo vy
que este riesgo puede reducirse en mujeres que reciben suplementacion adecuada de acido
folico, de acuerdo a la capacidad individual de cada mujer para metabolizarlo.

Finalmente, desarrollamos una metodologia cuantitativa basada en PCR en tiempo real para
la deteccidn de los principales rearreglos gendmicos presentes en pacientes con leucemia agu-
da, mieloide o linfoide. Esta metodologia se aplica de manera rutinaria como parte del diagnds-
tico inicial en todos los pacientes con leucemia aguda atendidos en el INCMNSZ, asi como para
la evaluacién de recaidas durante el seguimiento de estos pacientes (deteccién de enfermedad
minima residual). La deteccidn pronta y sensible de estas anormalidades genéticas impacta di-
rectamente en la sobrevida de los pacientes.

La investigacion traslacional potencia el impacto social de la Universidad al generar conoci-
miento y desarrollar productos y servicios de interés clinico. El Instituto de Investigaciones Bio-
médicas es naturalmente el promotor de estas interacciones exitosas con el Sector Salud.
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Efecto de los hidrocarburos aromdticos policiclicos y ftalatos
sobre el sistema inmune vy la susceptibilidad al cadncer de mama
Proyecto de investigacion apoyado por el Programa Fronteras en la Ciencia del CONACyT

Sonia Olguin

Los hidrocarburos aromaticos policiclicos (HAPs), sus nitro-derivados (nitro-HAPs) y
los ftalatos, han sido descritos como mutdgenos potenciales e inductores de cancer;
sin embargo, existe poca informacion del efecto de la exposicion a este tipo de com-
puestos sobre el funcionamiento del sistema inmune, explicé el doctor Jorge Morales
Montor, investigador del Departamento de Inmunologia del Instituto de Investigacio-
nes Biomédicas y responsable del proyecto.

La actividad humana, particularmente la industrial, mencioné el doctor Morales
Montor, ha traido consigo el incremento de gran variedad de compuestos contami-
nantes en el ambiente, entre ellos compuestos disruptores enddcrinos (CDEs) que se
almacenan por periodos prolongados en el tejido adiposo. Ademas, la exposicién ma-
terna a CDEs durante el embarazo y la lactancia permite su paso al producto a través
de la placenta y la leche materna. Agregd que estudios epidemioldgicos y experimen-
tales han demostrado alteraciones irreversibles en el eje reproductivo, y en el sistema
nervioso central de la descendencia, como consecuencia de la exposicion intrauterina,
perinatal y/o neonatal a este tipo de compuestos en diferentes especies.

La exposicion temprana a CDEs, particularmente los HAPs: benzo[a]pireno, benzol[a]
antraceno e indeno[1,2,3-cd]pireno y ftalatos (di-isobutil ftalato y bis-(2etilhexil)-fta-
lato) se ha asociado en diversos estudios experimentales y clinicos con el posterior
desarrollo de canceres, de manera particular, el cdncer cervicouterino, de préstata, y
mama (primera causa de muerte por neoplasias en México) asi como al incremento
en su incidencia.

El investigador sugiere que debido a que éstos compuestos tienen estructuras si-
milares a las de los esteroides sexuales, podrian favorecer la transformacién de las
células del epitelio mamario y actuar sobre la funcion del sistema inmune, por ello
en este proyecto, que tendra una duracién de dos afios, se pretende determinar los
mecanismos involucrados en la génesis y desarrollo del cdncer de mama en lineas ce-
lulares epiteliales de mama; asi como conocer las alteraciones o cambios en la funcién
de las células del sistema inmune asociadas a este tipo de cancer.

En particular, en el proyecto “La medicina ambiental y sus implicaciones en la solu-
cion de problemas nacionales de salud: efecto de hidrocarburos policiclicos aromati-
cos y ftalatos presentes en la fase particulada del aerosol atmosférico de la Ciudad de
México sobre el sistemainmune y la susceptibilidad al cdncer de mama “ se investiga si
la exposicién neonatal a los CDEs antes mencionados, favorece la transformacion del
tejido mamario y/o altera la respuesta inmunoenddcrina asociada con la induccién de
tumores mamarios.
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Los ftalatos son compuestos quimicos
usados principalmente en la produccion de plasticos

En la primera etapa del proyecto se realizaran estudios in vitro, para evaluar la pro-
liferacion, diferenciacién y la funcion de células NK, linfocitos T citotdxicos, linfocitos
T CD4 y CDS, linfocitos Treg, mastocitos y macréfagos asociados a tumores (TAMs),
debido a que son los principales tipos celulares involucrados en el control del cancer
de mama, explicé el doctor Morales Montor.

Posteriormente con estudios in vivo, en un modelo de ratén, evaluaran la respuesta
inmune contra células cancerosas (induciendo tumores con la inyeccion de la linea ce-
lular 4T1, de cancer de mama murino); determinaran el porcentaje y funcionalidad de
las subpoblaciones celulares del sistema inmune, asi como las citocinas y quimiocinas
involucradas en esta respuesta. “Esto se hara inicialmente a nivel sistémico (analizando
el bazo), y después a nivel local, (ganglios linfaticos inguinales periféricos, el microam-
biente tumoral y el tejido tumoral)”.

La informacidn recabada en los estudios in vitro e in vivo, dijo, les servirdn como
pauta para el estudio posterior en pacientes, para correlacionar la expresion de algunas
moléculas con la evaluacion prondstica de la enfermedad y la busqueda de estrategias
de inmunoterapia para eliminar de manera natural el crecimiento celular incontrolado.

Agregd que una de las metas del proyecto es caracterizar las posibles modificacio-
nes de la respuesta inmune antitumoral en individuos expuestos a hidrocarburos aro-
maticos policiclicos, de modo que el antecedente de dicha exposicidn, como hallazgo
en la historia clinica, constituya no solo un elemento prondstico, sino que contribuya
a las estrategias de tratamiento, mediante la inmunoterapia especifica en humanos.

El doctor Morales Montor menciond que este proyecto se realiza en colaboracion
con investigadores tanto del IIB como de otras dependencias universitarias (Centro de
Ciencias de la Atmésfera y Facultad de Medicina), y externas como la Unidad de Investi-
gacion Médica de Enfermedades Infecciosas y Parasitarias del Centro Médico Nacional
Siglo XXI; del Departamento de Inmunologia del Instituto Nacional de Enfermedades
Respiratorias; de la Facultad de Medicina de la Universidad Auténoma de Nuevo Ledn
y del Instituto Nacional de Medicina Gendmica. Ademas de ser un proyecto que gene-
rara conocimiento cientifico de vanguardia, ser original y transformador, como lo exige
el programa de Fronteras de la Ciencia, de CONACyT, contribuira en la formacion de
recursos humanos, por lo que también participaran en él 9 estudiantes que son: los
biélogos Cinthia Cazares, Cynthya Camacho y Yahir Rodriguez; el MVZ Mitchel Ladrén
de Guevara, las maestras en ciencias Rocio Ruiz y Olivia Téllez; asi como el candidato
a doctor Victor del Rio y las investigadoras posdoctorales Mariana Segovia, Margarita
Isabel Palacios y Carmén Goméz. i
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El cAncer de mama metastasico,
mas alld de las estadisticas

Sonia Olguin

De repente todo se nubla, principalmente tu razén. Mil ideas pasan por tu cabeza pero eres incapaz de centrar
tu atencidén en una sola. Algo estalla en tu pecho y produce tal estruendo que te ensordece. No escuchas y la in-
certidumbre te invade. Por supuesto que las siguientes frases del médico, saturadas de términos técnicos no las
entiendes, ni te interesan ya. Sélo quieres correr para escapar de lo que quisieras fuera una pesadilla, pero es una
realidad que te aplasta y modificara tu vida para siempre. No importa si recibes el diagndstico por segunda o ter-
cera vez, nada cambia; aunque lo recibieras mil veces, el miedo y la inseguridad que te produce no disminuye, por
el contrario, es cada vez mayor. Asi describié Valentina su experiencia al recibir la notificacion de su diagndstico de

cancer de mama.

Valentina forma parte del 15 por ciento
de las mujeres mexicanas que al ser diag-
nosticadas ya tienen cancer metastasico.
Del porcentaje restante, lamentablemen-
te la mitad va a desarrollar metdstasis en
algun momento, explicé la doctora Paula
Cabrera del Departamento de Tumores
Mamarios del Instituto Nacional de Can-
cerologia.La metastasis fue definida por
el doctor Alejandro Zentella, miembro
del Programa de Investigacion en Can-
cer de Mama del Instituto de Investiga-
ciones Biomédicas de la UNAM, como la
invasion de un organo blanco distante
del tumor primario, a través del torrente
sanguineo.

Explicé que la diseminacién metastasi-
ca empieza por los ganglios axilares, des-
pués los supraclaviculares y finalmente
las células tumorales entran al torrente
sanguineo por la vena porta llegando al
corazén, y de ahi a todo el cuerpo; sin
embargo, las células tumorales de can-
cer de mama invaden principalmente
pulmdn, hueso, higado y cerebro, por ser
organos que producen los factores de
crecimiento especificos que requieren
estas células tumorales.

La clasificacion del cancer se basa en
diversas caracteristicas que incluyen la
dependencia a hormonas, tamafio, in-
vasion a ganglios, metastasis, apariencia
celular y otros criterios clinicos que per-
miten ubicar a la paciente en una de las 5
etapas que van desde la ausencia de can-
cer (etapa 0) hasta el cancer metastasico
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(etapa V). Explicé que la primera etapa
de diseminacidn ocurre en los ganglios
axilares y la segunda en los ganglios su-
praclaviculares. De ahi las células entran
al torrente sanguineo y se dirigen al vaso
principal que es la vena porta y después
al corazén, desde el cual pueden llegar a
todo el cuerpo; sin embargo, las células
tumorales invaden sdlo ciertos érganos y
tejidos blanco que producen los factores
de crecimiento especificos que requie-
ren, por lo que son mas frecuentes las
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metastasis a pulmén, hueso, higado vy
cerebro.

En México, de acuerdo con los espe-
cialistas participantes en el Consenso
Mexicano de Cancer de Mama, mas de
58 por ciento de las pacientes se encuen-
tran en etapas avanzadas de la enferme-
dad al momento del diagndstico.

El doctor Enrique Bargallé, jefe del
Departamento de Tumores Mamarios
del INCan, explicé que todos los tipos de
cancer de mama tienen la posibilidad de

HNA 1B

Etapa clinica

Porcentaje de mujeres diagnosticadas en cada etapa de la enfermedad
Fuente: Cardenas Sanchez , 2017. Consenso Mexicano de Cancer de Mama. p. 7.



Etapa

Etapa Oy 1
Etapa Il
Etapa lll
Etapa IV

Porcentaje de
supervivencia
100%

93%

72%

22%

A las mujeres no se
8s ensena a apropiarse
de su cuerpo,

a conocerlo

~ yreconocerlo,
O que es un cuerpo
jue esta supeditado
~ alos otros
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Durante los ultimos diez afios hemos sido testigos de grandes
cambios en el transporte publico de la CDMX. Con la construc-
cién de la Linea 1 del Metrobus se inicié el pago electrénico del
servicio de transporte en la ciudad logrando con ello una mejo-
ra sustantiva en la forma de acceder a este tipo de transporte;
sin embargo, al inicio estaba limitado el uso de esta modalidad
de pago al Metrobus y fue entonces cuando el Sistema Colecti-
vo Metro decidié implementar un sistema compatible con este
tipo de tarjetas para ampliar la cobertura de uso y con ello fa-
vorecer el pago electrénico para viajar en Metro. Afios después
con la inauguracion de la Linea 12 el Sistema Colectivo Metro
decidié promover el uso de tarjetas Broxel, este tipo de plasti-
cos los adquirimos en las taquillas de la Linea 12 y 7 del Metro
asi como en algunas del Metrobus, se distribuyen por medio de
la Empresa lider en la industria de tecnologia de pagos en Mé-
xico Broxel, y se encuentra avalada por el Banco de México para
implementar este tipo de tecnologia.

¢Qué es lo que hace especial a esta tarjeta? practicamente
su principal ventaja es que incluye dos chips, uno es utilizado
para gestionar los viajes en el transporte como es el Metro,
Metrobus y Tren ligero y el segundo funciona como una tarjeta
Mastercard que puede ser usada en la adquisiciéon y pago de
bienes y servicios. La principal ventaja respecto a la que se uti-
liza habitualmente es que puede ser usada para el transporte
publico y opcionalmente como una tarjeta de débito; esquema
que puede ser util para nosotros sobre todo si lo que queremos
es disponer de otro plastico para hacer compras que tengan un
riesgo elevado, por ejemplo, hacer compras por internet, cargar
gasolina, etc.
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Cashless en el trdpsporte pﬁblico-e lay

Respecto a nuestros datos la empresa asegura que se en-
cuentran protegidos por los estdndares de seguridad aprobados
para el uso de tarjetas de pago.

Si decidimos hacer uso del chip que funciona como tarje-
ta de débito es necesario registrar la tarjeta en la pagina web
oficial https://www.broxel.com/metro/#, posteriormente ha-
cer un depdsito que puede ser a través de la banca en linea de
nuestras tarjetas convencionales o via los establecimientos au-
torizados y por ultimo hacer uso de nuestra tarjeta Broxel como
tarjeta de débito .

Es conveniente afnadir que al ser una tarjeta de débito hay
que prestar mucha atencién en no compartir el céddigo que vie-
ne al reverso de la tarjeta y es por ello que una medida que
podemos adoptar es memorizar el codigo y cubrirlo con alguna
estampa; asi mismo por la naturaleza de la tarjeta seria conve-
niente que solo depositemos lo necesario.

A todo lo anterior se le conoce como parte del movimiento
cashless que a nivel mundial esta tratando de eliminar el uso
del efectivo, logrando con esto minimizar el robo, y darle segui-
miento al flujo de dinero en formato digital, en la CDMX hemos
adoptado muy bien este nuevo esquema y ahora el reto estd en
equipar las unidades concesionadas de transporte con disposi-
tivos seguros que permitan el cobro del pasaje con este formato
de tarjetas.

Finalmente, el uso responsable de la tarjeta nos permitira
afiadir mas seguridad en el manejo de nuestra identidad digital
y debemos entender que un chip funciona como una cuenta de
débito que tenemos que cuidar porque es nuestro dinero el que
se encuentra ahi. I



