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Lic. Keninseb Garcia
Departamento de Prensa y Difusién, 1BO

Profesora de Quimica Organica y Quimica Bioorganica de
casi 50 generaciones de estudiantes de la Licenciatura en
Investigacion Biomédica Basica (LIBB), investigadora en-
focada en el estudio de enfermedades parasitarias como la
enfermedad de Chagas, la actividad antiparasitaria de com-
puestos aislados de plantas y los efectos producidos por la
exposicion a carcindgenos ambientales, poseedora de una
mente muy agil, espléndida cocinera, amante de la comida
japonesa, gran mentora y amiga; fue como definieron, co-
legas, exalumnos y amigos a la doctora Julieta Rubio Light-
bourn en un homenaje organizado con motivo de sus 50 afios
de trayectoria cientifica y de docencia.

El Instituto de Investigaciones Biomédicas y la Coordinacion de la
LIBB organizaron este homenaje a la investigadora que este ano se
retira de sus actividades académicas, para reconocer a “quien de
manera generosa ha guiado a muchisimos estudiantes en la forma-
cion de una nueva disciplina de trabajo; enseinandoles a tomar res-
ponsabilidad de su propia educacién y a ser criticos, creativos y a tra-
bajar en grupo”, expresé el doctor Juan Miranda Rios, coordinador y
exalumno de la Licenciatura.

En el homenaje realizado en el Auditorio “Alfonso Escobar Iz-
quierdo”, la doctora Maria Imelda Lépez Villasenor, directora del
IIBO destaco el reconocimiento y carino que tiene la comunidad de
Biomédicas hacia la doctora Rubio, los cuales, dijo, son producto no
sdlo de su vida entregada a la docencia, sino también de su genero-
sidad humana.

“Estoy segura que los lazos de afecto, que a través de ti se han
creado en nuestra comunidad Biomédica, son parte esencial de la
fortaleza de nuestro querido Instituto”, afirmé la doctora Lépez Vi-
llasefior.

El doctor Juan Miranda destacé que, al incorporarse a la plan-
tilla de profesores de la LIBB desde sus inicios en 1974, la docto-
ra Rubio asumié el reto de contribuir con este novedoso proyecto
educativo que fue disefiado para capacitar a los estudiantes recién
egresados de bachillerato para realizar investigacidn cientifica en las
areas de biomedicina y biologia.

Como muestra del compromiso y dedicacion de la doctora Ru-
bio con la LIBB, menciond que, ademas de profesora, también fue
representante de profesores ante el Comité Académico de la Licen-
ciatura y miembro de la Comision de Admisién de la carrera, asi mis-
mo formo parte del curso propedéutico.

El coordinador de la LIBB agregé que la doctora Rubio se in-
corpord como investigadora del Instituto de Investigaciones Bio-
médicas, en donde realizé proyectos de investigacidon sobre la ca-
racterizacidon del pardsito Trypanosoma cruzi, agente causal de la

Continua en la pagina 4>
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enfermedad de Chagas, y estudios
sobre la infeccion con la bacteria He-
licobacter pylori y su relacién con el
cancer gastrico, ademads trabajé en la
identificacion de compuestos aislados
de plantas con actividad antiparasita-
ria y los efectos producidos por la ex-
posicidn a carcindgenos ambientales;
destacé su labor sobresaliente en el
campo de la docencia que contribuyé
a la formacion de tantas generaciones
de cientificos en el drea biomédica en
México.

“Dicen que una mentora escu-
cha, inspira, reta y apoya al estudian-
te. Todo eso lo vivimos en tus clases,
Julieta; eres una gran mentora. Mu-
chas gracias por tu dedicacién, entu-
siasmo y compromiso con los ideales
de la Licenciatura”, expresé el doctor
Miranda.

Al hacer uso de la palabra, la doc-
tora Rubio mencioné que en el 1IBO
pasd 50 afios de su vida ensefiando e
investigando, lo cual calificé como el
mejor regalo. “Ambas actividades, la
investigacion y la docencia, me permi-
tieron cumplir mi vocacién cientifica
que descubri en los Ultimos afos de la
preparatoria y en los primeros afos de
la licenciatura”.

“Sin embargo, —afadio— existe
todavia algo mas pleno y satisfactorio
qgue cumplir una vocacion: transmitir-
la a otra persona”, por lo que se dijo
orgullosa de haber ayudado a encami-
nar la vocacion cientifica de cientos de
estudiantes de primer semestre de la
LIBB y de haberles aportado algunas
herramientas imprescindibles para
su futura labor, como el estudio de la
quimica.
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Compartié que durante el tiem-
po que impartié clases a 48 genera-
ciones de investigadores biomédicos
vivid6 momentos llenos de satisfac-
ciones cotidianas, como el descubrir
en el rostro de un alumno el instante
en que entiende el comportamiento
de una reaccién, o enterarse de que
un egresado de la licenciatura publicé
un articulo importante, se gradud con
honores de un programa de posgra-
do de excelencia, empezd una nueva
linea de investigacién o esta profun-
dizando en la que lleva trabajando va-
rios afnos.

“Me emociona ver como de esa
primera generaciéon de cuatro estu-
diantes se formd una carrera solida,
dindmica y de excelencia que somos
ahora. Es profundamente satisfacto-
rio jubilarse y comprobar que el Insti-
tuto que ahora dejo es un lugar mejor
que aquel al que entré a trabajar y
que ha cumplido y sigue cumpliendo
el propdsito con el que fue fundado:
impulsar tanto la docencia como la in-
vestigacion de la ciencia en México”.

Por ultimo, agradecié al 1IBO y a
la UNAM por permitirle desarrollarse
como cientifica y docente; asi como a
todos los alumnos, exalumnos y cole-
gas con quienes, dijo, formd una her-
mosa comunidad de trabajo, conoci-
miento y amistad.

En la ceremonia también partici-
paron excolaboradores de la doctora
Rubio, los doctores Javier Espinosa
Aguirre, jefe del departamento de
Medicina Gendmica y Toxicologia Am-
biental del 1IBO, quien dijo fue una
gran companferay gran profesora de la
LIBB que deja un legado indescriptible,
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asi como la doctora Cristina Cortinas
Durdn, que realiz6 un repaso histdrico
de lo que vivié en Biomédicas cuando
coincidié con la investigadora home-
najeada.

En seguida tomo la palabra la doc-
tora Laura Vargas Parada, exalumna
de la generacién 15 de la LIBB, quien
destacd en voz propia y de otros egre-
sados algunos de los aspectos mas
memorables de las clases de la docto-
ra Rubio como el libro de Quimica Or-
ganica de Morrison y Boyd, los exdme-
nes sorpresa, su gran compromiso por
la formacién integral de alumnos, su
interés por hacerlos reflexionar sobre
conceptos del libro de texto y algunas
dindmicas de clase que ahora ellos
han incorporado en su carrera como
docentes.

Posteriormente, la  maestra
Clementina Castro, quienfueunadelos
cuatro estudiantes que conformaron
la primera generacién de la LIBB y
actualmente colabora en la unidad
periférica del IIBO en el Instituto
Nacional de Cancerologia, destacé
que los egresados de la Licenciatura
integran una gran familia, cuyo punto
de uniodn gira en gran medida en torno
a la doctora Rubio; destacd ademas
otras de sus cualidades como su
talento para la cocina, su memoria
privilegiada y su pasién por viajar.

Por ultimo, la Coordinacién de la
LIBB entregd a la doctora Rubio una
recopilacién de mensajes de agrade-
cimiento, fotografias y videos que sus
exalumnos y otros integrantes de la
comunidad Biomédica quisieron ha-
cerle llegar como un justo reconoci-
miento a su labor docente. i
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simposio de Biologia del Desarrollo
Yy Homenaje al doctor Horacio Merchant Larios

Jesus Chimal Monroy, Jessica Cristina Marin Llera, Daniel Rios Barrera, Sonia Olguin
Instituto de Investigaciones Biomédicas, UNAM

El pasado 14 y 15 de noviembre en el Auditorio “Alfonso Escobar Izquierdo” del IIBO se llevo a cabo el
Simposio de Biologia del Desarrollo organizado por los doctores Jesis Chimal Monroy, Diana Escalante
Alcalde, Jessica Cristina Marin Llera, Marcos Nahmad Bensusan y Daniel Rios Barrera. Este simposio
reuni6 a un grupo de colegas en distintas areas de la biologia del desarrollo, y al mismo tiempo, se dio la
oportunidad a estudiantes de distintos grados académicos para presentar sus proyectos de investigacion en
esta area y fomentar la discusion de los mismos. Se invit6 al doctor Horacio Merchant, quien imparti6 una
conferencia magistral, y desde luego se aprovech6 esta oportunidad para darle un merecido reconocimiento

por su trayectoria, contribucion y liderazgo a la biologia del desarrollo a lo largo de varias décadas.

En la sesion de homenaje, coordinada por la doctora Leda Torres, se presentd una
semblanza sobre su amplia trayectoria, en la que se destaco su extensa labor cienti-
fica que empezd desde su ingreso como auxiliar de investigador en 1961 al entonces
Instituto de Estudios Médicos y Bioldgicos, ahora Instituto de Investigaciones Biomé-
dicas, cuando apenas cursaba el segundo afio de la carrera de Biologia en la Facultad
de Ciencias de la UNAM. Actualmente es Investigador Emérito con una trayectoria de
62 afos de carrera cientifica. La doctora Torres dio lectura de algunos fragmentos del
libro Ciencia y Vida en la que el doctor Merchant fue entrevistado por el doctor Héctor
Mayani. Posterior a esto se presentd un video de su hijo, el doctor Hugo Merchant
Nancy en el que expresd su alegria por el homenaje a su padre ya que ha sido para él
un ejemplo de disciplina, constancia, creatividad y autocritica en la investigacion. El
doctor Arturo Alvarez-Buylla también envié un video dando unas palabras de respeto
y admiracion hacia el doctor Merchant, aplaudié la realizaciéon de un homenaje a
quien fue su mentor por una carrera tan destacada y dedicada y por sus aportaciones
en la biologia del desarrollo; “desde la morfogénesis de la génada, el papel de las
células germinales primordiales en este desarrollo, en diferenciacién sexual, el origen
de las células mesodérmicas y la importancia del mesotelio, y generar ideas muy ori-
ginales, que muchas veces iban en contra de los grandes grupos en Estados Unidos y
en Europa, que demuestran creatividad y ademas una vision para siempre abordar los
problemas mds fundamentales”, expresé el doctor Alvarez-Buylla.

Posteriormente, se presentd un video con fotografias de distintos momentos de
su vida académica en la que aparecieron, mentores, colegas, estudiantes con los cua-

Continda en la pagina 6>
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Entre sus mayores enseianzas
mencionaron las siguientes:
saber que la biologia
molecular no permite
entender la vida si uno se
limita a estudiar la expresidon
de los genes, sin conocer

en qué parte de la célula

y tejido estén actuando;

que la biologia no es
estadistica, es necesario saber
qué es lo que vale la pena
cuantificar, y aungue algo sea
estadisticamente significativo
no necesariamente es
biolégicamente significativo,

y viceversa.
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les ha interactuado a lo largo de mu-
chos afos. Algunos de sus exalumnos y
colaboradores, como las doctoras Dia-
na Escalante, Susana Castro, Xochitl
Aguilar, Rosa Vigueras, Pedro Morales
y Leda Torres, le dedicaron unas pala-
bras al doctor Merchant y compartie-
ron las vivencias mas significativas de
su paso por su laboratorio. Coincidie-
ron en su calidad como investigador,
profesor y asesor, ademds de las en-
sefianzas que recibieron. Resaltaron
la rigurosidad y la disciplina como
elementos importantes que requie-
re la investigacién, el que les dejara
explorar y explotar su creatividad, el
conocer un ambiente de pasion por la
investigacion, las practicas de campo
en las playas de Oaxaca para recolec-
tar huevos de tortuga, y sobre todo su
visién que le ha permitido hacer gran-
des aportaciones al entendimiento
del desarrollo, y es algo que transmite
a sus estudiantes. Entre sus mayores
ensefianzas mencionaron las siguien-
tes: saber que la biologia molecular
no permite entender la vida si uno se
limita a estudiar la expresion de los
genes, sin conocer en qué parte de la
célula y tejido estan actuando; que la
biologia no es estadistica, es necesa-
rio saber qué es lo que vale la pena
cuantificar, y aunque algo sea estadis-
ticamente significativo no necesaria-
mente es biolégicamente significativo,
y viceversa; la relevancia de ubicar a
las células en el espacio y tiempo; la
importancia de tener una buena pre-

gunta de investigacion basada en un
buen disefio; a lograr la autosuficien-
cia buscando recursos externos a los
institucionales; que la investigacion
no tiene horarios. Todos sus exalum-
nos y colaboradores expresaron su
agradecimiento, admiracion y recono-
cimiento por todo lo que aporté a sus
carreras académicas, pero también a
sus vidas.

Al final de esa sesién el Comité
Organizador del Simposio entregd al
doctor Merchant una compilacién de
todas las caratulas de sus articulos,
desde el primero publicado en 1966
hasta el mas reciente en este afo;
“este compilado representa tus con-
tribuciones a lo largo de los afios al
conocimiento en el area de la biologia
del desarrollo. Sin duda, reflejan tu
liderazgo en el campo de la determi-
nacion sexual de la génada, tema que
has estudiado por varias décadas en
diferentes especies como el conejo, el
ratoén, la rata, los cocodrilos, las tortu-
gas y seguramente en otras especies
mas. Estas caratulas también reflejan
la extensa colaboraciéon que tienes
con la comunidad cientifica, incluidos
exalumnos tuyos.” Las contribuciones
del doctor Merchant no han sido sélo
al campo del desarrollo gonadal, pues
su grupo ha sido semillero de otros
que han diversificado el estudio de la
biologia del desarrollo en México y en
otras partes del mundo.

En este simposio la organizacién
se planted la idea de seleccionar resu-

menes de estudiantes y algunos cole-
gas para su presentacion oral. El sim-
posio se dividié en cuatro sesiones: 1)
Troncalidad y regeneracion, 2) Patro-
nes y diferenciacion, 3) Morfogénesis
y 4) Muerte y senescencia programa-
da. Desde luego hubo una conferencia
magistral por parte del doctor Horacio
Merchant en la que realizé un recorri-
do histérico de las diversas aporta-
ciones que ha desarrollado en esta
linea de investigacién y los proyectos
que ha iniciado recientemente con el
fin de aplicar sus conocimientos para
mitigar los efectos del calentamiento
global en las especies con diferencia-
cién sexual por temperatura, ya que
al producirse mayor cantidad de hem-
bras por las altas temperaturas, estas
especies estan aun mdas amenazadas
por los efectos del cambio climatico.

Para la clausura del simposio el
doctor Martin Garcia Castro presen-
té la conferencia “especificacién de
las crestas neurales en pollo, conejoy
humano” y posterior a ésta se presen-
té un video en el que el doctor Hora-
cio Merchant cuenta cuando y cémo
descubrid su vocacién de bidlogo y
lo relevante que es la biologia celular
para él.

Sin duda, este simposio ademas
de realizar el merecido homenaje al
doctor Horacio Merchant, permitié
reunir a colegas y estudiantes involu-
crados en la biologia del desarrollo.
Los trabajos mostraron el alto nivel de
investigacion que se hace en México.R
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SEMINARIO INSTITUCIONAL

unjviaje:almundo/cognitivoidejlasiabejas meliferas

Maria Fernanda Vergara Martinez
Estudiante de Maestria en Ciencias Bioldgicas -
Departamento de Biologia Celular y Fisiologia, 1BO

worild of honeybes

S5 Pprof. Dr. Martin Giurfa

Desde los trabajos de Hipdcrates en el 450 a. C., el funcionamiento del cerebro ha sido un tema que ha intrigado
al ser humano, incluyendo el papel que juega en la conducta de los animales. Investigaciones como las
de Ivan Pavlov', Frederic Skinner* y Donald R. Griffin® fueron pioneras en la exploracion de la complejidad
de la cognicion y del comportamiento de los animales. Sin embargo, es bien sabido que la mayor parte de los
estudios en torno a las neurociencias han sido abordados en los organismos modelo cldsicos como los roedores o

los primates.

El doctor Martin Giurfa, destacado neurobidlogo y neu-
roetélogo, compartié con la comunidad del Instituto de
Investigaciones Biomédicas una parte de su trabajo excep-
cional sobre el aprendizaje, la conducta y la memoria de
las abejas meliferas. Este grupo de himendpteros son in-
sectos sociales que poseen una inteligencia asombrosa y
un amplio repertorio de conductas. En palabras del doctor
Giurfa: "Estudiar un organismo no modelo como lo son
las abejas es una tarea fascinante". Ademas, espera que
su trabajo en el area les permita a los cientificos conocer
las maravillas de estudiar animales mds alla de los modelos
usuales.

El doctor Giurfa es actualmente investigador y
profesor de la Université Toulouse-IlI-Paul Sabatier, Francia,
y es el préoximo director del Institut de Biologie Paris-Seine
de la Sorbonne Université. Su trabajo se ha enfocado en
los fendmenos perceptivos, la memoria y el aprendizaje de
insectos (principalmente abejas) desde la conducta hasta las
moléculas. Sus investigaciones se han enfocado en explorar
una nueva dimensién cognitiva en el aprendizaje y la
memoria de las abejas, lo cual ha revelado la extraordinaria
capacidad cognitiva que poseen estos insectos.

Durante el seminario, el doctor Martin Giurfa explicd
que las abejas poseen una representacién espacial numérica
o mental number line (MNL, por sus siglas en inglés), ya
que tras haberlas entrenado bajo un estimulo de sacarosa,
lograron concluir que ellas eran capaces de ordenar los
numeros de acuerdo con su magnitud en un sentido lineal
de izquierda a derecha®. Asimismo, mostrd estudios que
abordan sus capacidades de aprendizaje y de memoria. En
estos, las abejas fueron entrenadas para reconocer colores,
patrones y olores bajo un marco metodolégico denominado
“Escoge lo que se te presente, independientemente de lo
que se te presente”>.

Estos y otros experimentos presentados permitieron
al doctor Giurfa concluir que las abejas son animales
sumamente fascinantes, con capacidades cognitivas
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Esquema del cerebro de la abeja Apis mellifera.
Imagen: Dr. Martin Giurfa

extraordinarias y que su estudio nos permite entender
mejor las bases cognitivas no sdlo de los insectos, sino
también de todos los animales socialmente complejos.
Estudiarinsectos sociales abre la posibilidad de comprender
fendmenos nunca antes estudiados y conocer mejor el
mundo que nos rodea. i
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Proyecto de investigacion en Single Cells de Lorena Aguilar
es apoyado por Ia Iniciativa Chan Zuckerberg

Mtra. Sonia Olguin
Departamento de Prensa y Difusién, 11BO

Ladoctora Lorena Aguilar Arnal del Departamento de Biologia Celular del IIBO en colaboracion con la doctora
Chiara Stringari adscrita al French National Centre for Scientific Research (CNRS) obtuvo un financiamiento
otorgado por la Iniciativa Chan Zuckerberg (CZI) con el objetivo de acelerar los descubrimientos innovadores

en metabolismo y fisiologia metabolica en la salud y la enfermedad.

Doctora Larena Aguilar

La CZI apoya la ciencia a través de subvenciones especificas y concursos
abiertos para fondos de investigacidon en areas tematicas especificas; a
través de su programa Single-Cell Biology apoya diversos acuerdos de fi-
nanciacion regional o RFAs por sus siglas en inglés, entre ellos el lamado
Measuring Metabolism Across Scales, que busca apoyar proyectos de in-
vestigacion enfocados en medir el metabolismo en organoides y células,
ya que considera que para medir la biologia humana, comprender los
mecanismos de las enfermedades y encontrar tratamientos, es clave la
capacidad de caracterizar temporal y espacialmente: los amplios perfiles
moleculares; la heterogeneidad y la diversidad fenotipica de organoides y
células, y como interactian como sistema.

Entre los 18 proyectos apoyados en la edicidn 2023 se encuentra el
proyecto de las doctoras Aguilar y Stringari titulado “scNeuroMET: Meta-
bolic Reprogramming During Neurogenesis in Single Cells” enmarcado en
el campo de Single-Cell Biology, que se refiere a la aplicacién de tecno-
logias que permiten la investigacién multiomica a nivel del componente
basico de la vida que es una sola célula, para comprender mejor cdmo se
manifiestan las enfermedades en las células y tejidos del cuerpo.

En entrevista, la doctora Lorena Aguilar menciond que este proyec-
to tiene como objetivo descifrar la reprogramacion metabdlica durante
la neurogénesis con resolucién subcelular en células individuales vivas
(single cell). Para ello desarrollaran técnicas no invasivas de microscopia
avanzada éptica no lineal para visualizar, mapear y cuantificar la dinamica,
temporal y espacial de metabolitos de marcadores autoflorescentes en
células Unicas con resolucion subcelular, durante la diferenciacién dopa-
minérgica en embriones de pez cebra y en organoides humanos.

Explicé que la mayoria de los estudios de metabolismo de transcrip-
cién se realizan en una masa de células, porque tecnolégicamente era lo
gue se podia hacer hasta ahora, “pero con estos desarrollos tecnoldgicos
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que nosotros estamos proponiendo, podemos
medir fluctuaciones metabdlicas en tiempo
real y en células Unicas, de manera que, aun-
que estemos trabajando con el organismo
completo, podemos ser muy puntuales y ver
en cada célula cdmo estd metabdlicamente,
porque aunque dos células estén juntas en el
espacio, no son idénticas, y en este proyecto
se pretende desentraiar esta heterogeneidad
y su trascendencia para la diferenciacién del
sistema dopaminérgico”.

Sobre el sistema de diferenciacion celu-
lar dopaminérgico, la doctora Aguilar Arnal
menciond que lo eligieron para este proyecto
debido a que ya estd muy bien establecido, y
ya hay mucho conocimiento sobre él, lo que
posibilita poner en marcha tecnologias nove-
dosas y validar su funcionamiento, ademds
de que actualmente tiene muchas implicacio-
nes para el desarrollo de terapias orientadas
a mejorar estados de enfermedad que se dan
en el sistema dopaminérgico, como por ejem-
plo, la enfermedad de Parkinson.

Agregd que en este proyecto su grupo
participarad desarrollando los organoides, los
cuales ofrecen la ventaja de ser éticamente
correctos al favorecer el principio de las 3R
(que invita al Reemplazo, la Reduccidn y el Re-
finamiento de los procedimientos para el ma-
nejo adecuado de los animales de experimen-
tacion), porque no requiere sacrificio de ani-
males y son mas fieles a la realidad respecto a
los cultivos bidimensionales, debido a que en
ellos existen patrones heterogéneos de dife-
renciacion y permiten trabajar con un sistema
de humanos sin usar células de pacientes.

Sus colaboradores en el CNRS, Ecole
Polytechnique en Francia por su parte, par-
ticipardn con su experiencia en desarrollar
técnicas de microscopia avanzada no lineal.
Adicionalmente, dijo “esta colaboracion, va a
permitir el intercambio académico, mediante
el cual estudiantes mexicanos tendran una
experiencia enriquecedora al viajar a ese la-
boratorio para aprender dichas técnicas de
microscopia”. i
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Hormonas y misculos del suelo pélvico

Dr. Francisco Castelan
Unidad Foranea Tlaxcala del II1BO

en el Centro Tlaxcala de Biologia de la Conducta, Universidad Auténoma de Tlaxcala

El musculo estriado es una adaptacion evolutiva distintiva del reino
animal. El musculo cardiaco impulsa la sangre a la circulacion. El
musculo esquelético permite el desplazamiento de los organismos
pero también asiste funciones excretoras. Ya sea en la composicion de
esfinteres o asistiéndoles indirectamente, los musculos del suelo pélvico
son esenciales para la defecacion y la miccion.

t Seminario institucionsl
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Doctor Francisco Castelan

Aunque es posible que el cambio en
la frecuencia de expulsion de orina o
heces constituya un sistema de comu-
nicacion intra e interespecie, ello tiene
claras connotaciones fisiopatoldgicas
en los seres humanos. La incontinen-
cia fecal y la incontinencia urinaria son
condiciones clinicas que merman la ca-
lidad de vida de las personas, quienes
también deben afrontar durante afios
los costos derivados de la compra de
articulos de higiene y tratamientos far-
macoldgicos y/o procedimientos qui-
rurgicos.

El riesgo de incontinencia urinaria
es el doble en mujeres que en varones
y a ello contribuyen eventos como el
embarazo y el parto. Dado que otros
factores como el envejecimiento, la
menopausia y la obesidad también lo
incrementan, diversos estudios inda-
gan en las acciones hormonales subya-
centes. Algunos de los hallazgos desde
la Unidad Fordnea Tlaxcala de Biomé-
dicas se han realizado en torno a hor-
monas tiroideas y estrogenos.

Hormonas tiroideas

Utilizando un modelo de hipotiroidis-
mo farmacoldgico en la coneja domés-
tica, nos preguntamos qué tipo de al-
teraciones se producirian en la organi-
zacion y funcién de musculos del suelo
pélvico de la coneja. Examinamos los
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musculos bulboesponjoso y pubococ-
cigeo que asisten la continencia y la
expulsién de orina, respectivamente.
El hipotiroidismo trajo consigo fibro-
sis, inflamacién y necrosis en ambos
musculos. Similarmente, incrementé
el area transversal de la fibra del bul-
boesponjoso. Dados los hallazgos so-
bre la expresion de los dos subtipos
alfay beta de receptores tiroideos y su
papel en la regulacién de dianas invo-
lucradas en procesos inflamatorios, la
contraccion muscular y la inervacién?,
las afectaciones observadas en el re-
flejo de miccién corresponden con el
dafio muscular estimado?. Notoria-
mente, un estudio clinico reporté que
los niveles elevados de TSH (asociados
con hipotiroidismo subclinico) son un
factor de riesgo de incontinencia uri-
naria en mujeres adultas mayores de
Ixtenco, Tlaxcala3.

Estrégenos

Los estrégenos contribuyen en el me-
tabolismo, la contraccién y la regene-
racion muscular, entre otros procesos
esenciales para los musculos esquelé-
ticos. Partiendo de hallazgos propios y
de otros grupos de investigacion*, he-
mos observado que los niveles séricos
de estradiol incrementan la expresion
del transportador de glucosa cuatro
(Glut4) en el musculo pubococcigeo,
pero no en el iliococcigeo, de la rata;
ello coincidié con un incremento en
el contenido de glucogeno®. En otra
serie de experimentos, observamos
gue la administracion sistémica de un
bloqueador de la enzima aromatasa,
limitante para la sintesis de estrége-
nos, incrementd Unicamente el tama-
fio de las fibras del pubococcigeo®. Los
hallazgos de ambos estudios sugieren
gue los musculos del suelo pélvico
tienen una sensibilidad estrogénica di-
ferente. Hallazgos provenientes de la
actividad refleja de los musculos pubo-
coccigeo y bulboesponjoso durante el
reflejo de miccidon en la coneja apoyan
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la relevancia de los estrégenos para el
pubococcigeo y abren interrogantes
sobre sus consecuencias sobre los me-
canismos de continencia urinaria®.

Conclusiones

La modificacién del entorno hormonal
es suficiente para alterar la organiza-
cion funcional del piso pélvico. El hipo-
tiroidismo afecta las funciones vesical
y uretral y la actividad refleja del Pcm
y Bsm, esclareciendo algunos aspectos
relacionados con trastornos urinarios.
Los musculos del suelo pélvico exhiben
una sensibilidad estrogénica diferente.
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La diferenciacion eritroide en aves:
un punto de vista tridimensional

Mtra. Sherlyn Claudio Galeana y Dra. Mayra Furlan Magaril
Instituto de Fisiologia Celular, UNAM

Si se extiende linealmente, el ADN de un vertebrado puede medir hasta 2 metros de largo. Esto representa un
reto para la célula ya que tiene que organizar esta molécula tan importante en un espacio nuclear de apenas 5
a 10 micrometros. En este sentido, hasta hace unas décadas se pensaba que el ADN se encontraba distribuido
aleatoriamente dentro del nucleo, y que esta distribucion era irrelevante para el control de la expresion de
genes. Sin embargo, cada vez hay mas informacion que muestra que el contexto tridimensional del genoma
es esencial para el buen funcionamiento de los genes y el control de su expresion en el espacio y tiempo.

La eritropoyesis en aves como modelo
de estudio de la remodelacién nuclear

La eritropoyesis, el proceso de diferenciacién y madura-
cion de las células que transportan el oxigeno en el to-
rrente sanguineo, llamados eritrocitos, involucra cambios
nucleares drasticos como un aumento importante de la
heterocromatina y la compactacion nuclear. Fallas en la
formacién de heterocromatina en este proceso pueden
llevar a enfermedades por el mal funcionamiento de las
células sanguineas. Los eritrocitos en vertebrados no ma-
miferos como las aves, retienen el nicleo. Sin embargo,
han sido considerados transcripcionalmente inactivos
o inertes. (Geerts, Lamers, y Moorman 1993; Kowalski y
Patyga 2011). En el trabajo publicado recien-
temente por Penagos-Puig et al., de nuestro
laboratorio, se realizd6 una caracterizaciéon
detallada de los cambios epigenéticos, es-
tructurales y transcripcionales en tres etapas
de la eritropoyesis, eritroblastos, eritrocitos
embrionarios (eRBC) y eritrocitos maduros
(aRBC). Descubrimos que existe una reorga-
nizacién dramatica de la estructura del geno-
ma vy la participacién del pausado de la ARN
Polimerasa Il en la misma. También, a dife-
rencia de lo previamente descrito, los auto-
res reportaron que existe transcripcion activa
de moléculas importantes en el proceso de
silenciamiento génico en estas células.

La cromatina accesible se relocaliza

a la periferia en eritrocitos maduros
Uno de los cambios caracteristicos de la
diferenciacién eritroide es la disminucidn
del tamafio del nucleo (Geerts, Lamers, y
Moorman 1993; Kowalski y Patyga 2011).
En efecto, en los eritrocitos se encontrd una
reduccién nuclear de hasta el 50 por ciento
con respecto a eritroblastos. A pesar de esto, los eritrocitos
mantienen regiones de cromatina abierta. Ademas, células
con una arquitectura nuclear convencional mantienen
las regiones de heterocromatina en la periferia nuclear
y las zonas de cromatina mds accesible hacia el centro
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del nucleo. Mientras que en eritroblastos este patrén se
mantiene, en aRBC se encontré una disposicién invertida
ya que la marca de heterocromatina H3K9me3 se muestra
mas hacia el centro del nucleo en grandes foci, mientras
que la cromatina abierta se mantiene de forma preferente
a la periferia nuclear, lo cual también estd acompaiado de
la pérdida de la lamina A/C (Penagos-Puig et al. 2023). Esto
es muy inusual y se ha encontrado en pocos tipos celulares
como el nucleo de las células de la retina de mamiferos
nocturnos, en donde se ha atribuido a la disminucion del
receptor de la [dmina B y la ausencia de la lamina A/C (Falk
etal. 2019).

Lamina B1

/ Lamina A/C

Heterocromatina

Cromatina abierta

Lamina B1

/

Heterocromatina /

Cromatina abierta

Inversion de la cromatina durante la eritropoyesis. En aRBC la cromatina abierta se invierte hacia la periferia
y la heterocromatina se relocaliza hacia el centro del nticleo.

Los eritrocitos maduros
expresan ARNs pequeios y genes eritroides
Otra de las caracteristicas de la eritropoyesis es el
silenciamiento globalizado. Debido a la relacién entre
cromatina accesible y expresidn de genes, era de esperarse
que las regiones de cromatina abierta a la periferia
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coincidieran con regiones de transcripcidon residual
en eritrocitos. Sin embargo, al analizar la distribucion
nuclear del ARN recién sintetizado se encontrd que este
perfil difiere al patron de cromatina abierta en aRBC.
Mientras que en eritroblastos y eRBC, el ARN se muestra
distribuido en el nucleo, en aRBC se mostrd restringido
foci especificos. Adicionalmente, al analizar la identidad de
ARN en eritrocitos, el set de ARNs presentes disminuyd a
solo 804 genes expresados, siendo que la mayoria de estos
fueron ARNs pequefios como ARNs nucleolares pequefios
(snoRNAs) y ARNs misceldnos (miscRNAs). Algunas de estas
moléculas participan en el pausado de la ARN

polimerasa Il (Penagos-Puig et al. 2023).

Los eritrocitos maduros estan organizados
en minidominios con promotores pausados
Para analizar la organizacion tridimensional
del genoma, se realizaron experimentos
de Hi-C, una técnica capaz de analizar las
interacciones de cromatina en todo el
genoma, y que permite generar mapas de
contacto que dan informacién sobre diversas
caracteristicas de la topologia nuclear a
diferentes escalas (Fraser et al. 2015).

En células eucariontes, a escala de unos
500kb — 1Mb, la cromatina se encuentra
organizada en TADs (Topological Associated
Domains). Los TADs sondominios enriquecidos
en interacciones entre las secuencias que los
conforman y que se encuentran aislados unos
de otros por regiones “frontera” (Fraser et al.
2015). De forma interesante, se encontré que
los eritrocitos sufren una considerable pérdida
de TADs, a excepcion de pocas regiones en dénde se forman
dominios mas pequefios en comparacién de los dominios
detectados en eritroblastos. Estos “minidominios” eritroides
estructuran de forma preferente regiones de eucromatina y
de forma poco comun, solo una fraccién pequefia del genoma
se encuentra estructurado (24.18 por ciento en eRBC y de
20.4 por ciento en aRBC). En linea con estas observaciones,
se encontrd la disminucidén de expresion y abundancia de
CTCF y cohesina, dos proteinas estructurales indispensables
para la organizacion del genoma en TADs (Penagos-Puig et
al. 2023).

Debido a los resultados previos, se hipotetizé que la
presencia de minidominios en eritrocitos podria reflejar
alguna actividad transcripcional al interior de estos. Sin
embargo, se encontré que los minidominios se encuentran
frecuentemente ocupados por regiones accesibles en
promotores de genes silenciados, en lugar de genes
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activos. Posteriormente se identificé que una fraccién de
estos promotores silenciados tienen en realidad, a la ARN
polimerasa Il de forma pausada (Penagos-Puig et al. 2023).
Asimismo, se evidencid que la presencia de promotores en
pausa es una caracteristica comun en los minidominios,
ya que mas del 80 por ciento de estos los tienen. De
forma interesante los genes pausados encontrados en
minidominios estan involucrados en la expresidon de genes,
el procesamiento de ARN vy el transporte de ARNs maduros
al citoplasma (Penagos-Puig et al. 2023).

iy

L Genes pausados:
-Transcripcion
-Procesamiento de RNA
-Transporte de RNAs maduros al citoplasma

RNA polimerasa Ser5

——

Minidominios

Organizacion de aRBC en minidominios. En aRBC los minidominios estan ocupados por la ARN polimerasa
pausada en genes importantes para la transcripcion, procesamiento de ARNs y su transporte al citoplasma.

En resumen, la diferenciacién eritroide en pollo conlleva
cambios nucleares drasticos como la compactacién nuclear,
el silenciamiento casi completo de la expresién de genes y
la pérdida de estructuracion en TADs. Sin embargo, en aRBC
se mantienen minidominios que albergan genes pausados
involucrados en la regulacién de la expresién génica y el me-
tabolismo de ARN. Mientras que el pausado de la ARN poli-
merasa |l podria ser en si un mecanismo de silenciamiento,
evidencias en eritrocitos de aves y peces han mostrado que
estas células logran activar la expresién de algunos genes en
respuesta a desafios inmunes (Morera et al. 2011). Esto su-
giere que los minidominios contienen genes pausados nece-
sarios para montar la maquinaria transcripcional y comple-
jos del procesamiento de ARN de manera eficaz para activar
genes en respuesta a sefiales ambientales. Investigaciones
en curso en nuestro laboratorio, estdn poniendo a prueba
esta hipotesis. i
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Usa Inteligencia

Artificial

en tus busquedas
con Google SGE

L.I. Omar Rangel Rivera
Seccién de Computo, 11BO
Web

Images Videos

La rama de la Inteligencia Artificial (IA) que se encarga del anélisis masivo de datos existentes para generar
informacion nueva y original es la Inteligencia Artificial Generativa (IAG), esto es posible a través del uso de
algoritmos de aprendizaje profundo y redes neuronales avanzadas que permiten a la IAG “aprender” de textos
e imagenes existentes realizando comparaciones y descubriendo patrones que posteriormente le serviran para

generar contenidos nuevos.

Google SGE (por sus siglas en inglés, Search Generative Experience) es
la apuesta de Google por integrar la potencia de la IA en sus busquedas
prometiendo a los usuarios resultados mas precisos y relevantes a través
de tres caracteristicas principales:

Instantanea de IA

En esta seccion de los resultados se muestra una vista general de los re-
sultados obtenidos, esta instantanea puede incluir informacién en dife-
rentes formatos, de distintas fuentes o incluso contenido original genera-
do a partir de los resultados obtenidos.

Modo conversacional

Aunque Google ha dejado un poco de lado la fluidez priorizando la efec-
tividad en la budsqueda, los resultados de Google SGE proporcionan su-
gerencias de seguimiento, para profundizar o afinar la busqueda. Estas
sugerencias pueden estar contextualizadas con base en geolocalizacion,
historial de busquedas, preferencias de navegacion, etc.

Experiencias verticales con IA
Se refiere a los resultados de busquedas especificas como sitios de com-
pras, imagenes, videos, etc., la expectativa es que el uso de |IA optimice la
experiencia vertical por ejemplo indexando los miles de articulos que se
agregan cada minuto en sitios de compras, ahorrando
tiempo y ajustando mejor los resultados a nuestros in-
tereses y parametros de busqueda.

Es importante sefialar que aun cuando Google ini-

Gongle

5. Al activar SGE todas las busquedas realiza-
das con esta cuenta contardn con la expe-
riencia de IAG.

Dado que en este momento Google SGE es ex-
perimental y un trabajo en proceso, puede cometer
errores como “alucinaciones”, estas ocurren cuando
la IA inventa una respuesta debido a que su natura-
leza es predecir a diferencia del motor de busqueda
de Google que obtiene la informacién de la Web. Otro
error esperado en esta fase es la “malinterpretacion”
de algunas palabras de lenguaje natural, aunque pro-
bablemente ya estemos familiarizados con este tipo
de error ya que incluso en una busqueda simple en
ocasiones debemos ser especificos, por ejemplo, al
buscar informacién de nubes, podriamos recibir re-
sultados de nubes climatoldgicas o informaticas si no
proporcionamos algun detalle adicional.

Mas informacidn:
https://blog.google/products/search/generative-ai-

search/
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cié en 2018 la carrera de los LLMs (Grandes Modelos tata
de Lenguaje), como se menciond anteriormente Goo- 2 Bt
gle SGE no estd enfocado al modo conversacional, y
aunque puede entender y procesar las busquedas en
lenguaje natural no tiene la fluidez de un chatbot.
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Universidad Nacional Autonoma de México (UNAM). Fue creado en 1941,

1 1IB estudia los fenomenos biolégicos y biomédicos para contribuir al Basica-.
desarrollo cientifico, la ensefianza y la difusion de la ciencia en México. +
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Instituto de
Investigacion
es Biomédic...

(IIB) es una

Instituto de
Biomédica Investigacion

es Biomédic.

[
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Para entrar a biomedicina en la UNAM, se debe:

Para comenzar a utilizar Google SGE basta con seguir
estos sencillos pasos:
1. Iniciar sesion en Google con una cuenta acti-

« Ser Ia UNAM Area de las Ciencias Biolégicas y de

la Salud o del Area de las Ciencias Fisico-Matemiticas y de las Ingenierias

« Presentar un examen adicional de conocimientos

+ Realizar un periodo propedéutico

La UNAM también ofrece un programa de Doctorado en Ciencias

Biomédicas. -
va de Gmail (aun no se encuentra disponible
para Workspace), v
2. ingresar al sitio https://labs.google/
Ubicar la seccidn “Available in Labs”
4. Darclick en “Empezar” en el apartado “Google Search”

5 C6mo entrar abiomedi o fa enla i ™ e (& [ty (@

w

“El primer resultado que entrega Google SGE es una sinopsis de la
blusqueda generada con IAG, la cual estd disponible también en audio”
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