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Keninseb Garcia Rojo

El proyecto de investigacion del grupo del doctor Eduardo Garcia Zepeda, del de-
partamento de Inmunologia del Instituto de Investigaciones Biomédicas, titulado
“Analisis del perfil genético inflamatorio y del infiltrado celular en el microambiente
tumoral asociado a la progresion del cancer de mama” fue premiado en la catego-
ria de investigacion basica del Fondo de Investigacion 2013 que otorga el Instituto
Cientifico Pfizer.

En la categoria de investigacidn clinica, el jurado premid el proyecto “Efecto de la
metformina sobre la variabilidad y el control glucémico en pacientes con intoleran-
cia a la glucosa”, del grupo de la doctora Esperanza Martinez Abundis, del Instituto
de Terapéutica Experimental y Clinica de la Universidad de Guadalajara; mientras
gue el premio en la categoria de investigacion epidemioldgica se declard desierto.

Aldo Rees, presidente y director general de Pfizer México, dijo que la investiga-
cion biomédica mexicana ha hecho importantes contribuciones al mundo para el
conocimiento de diversas enfermedades infecciosas y parasitarias, por lo cual con-
sideré que “ahora que el perfil de padecimientos ha cambiado, seguramente los
médicos y cientificos mexicanos contribuirdn con su saber y talento a ampliar el
conocimiento cientifico en temas como la diabetes, los padecimientos cardiovascu-
lares y el cancer”.

Sefialé que la compafiia sabe “de la importancia de apoyar a los cientificos mexi-
canos y por eso estamos aqui, para reconocer su labor y ser su principal aliado en
esa mision”.

Por ello, Juan Carlos Molina, titular del Instituto Cientifico Pfizer dijo que desde
2004 la compaiia Pfizer México, a través de este Instituto, lanza una convocatoria
anual para apoyar proyectos de investigacién independientes en tres categorias: ba-
sica, clinica y epidemioldégica, con la finalidad de impulsar la investigacidn cientifica
en el area de salud para generar conocimiento de frontera y contribuir a mejorar la
calidad de la formaciéon en los médicos de nuestro pais, explicé.

Comentd que en esta convocatoria participaron mds de 90 proyectos y hasta la
fecha, los fondos que otorga el Instituto Cientifico Pfizer han beneficiado “a cerca de
40 proyectos de investigacion mexicanos, de los cuales han resultado al menos 30
articulos cientificos publicados en prestigiosas revistas internacionales, ademas de
tesis de licenciatura, maestria y doctorado”.

Microambiente tumoral del cancer de mama

Mediante este proyecto, el grupo del doctor Eduardo Garcia Zepeda estudiara el
papel regulador de la respuesta inmune inflamatoria en el desarrollo y progresién
del cdncer de mama, ya que este conocimiento puede ser de utilidad para disefar
herramientas terapéuticas que complementen a los tratamientos que se aplican en
la actualidad, explicé el investigador en entrevista para Gaceta Biomédicas.

Continua pag. 4 >
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Menciond que la inflamacién es un pro-
ceso asociado con el cancer de mama en el
que se producen proteinas como las cito-
cinas y quimiocinas; la inflamacion puede
inducir el crecimiento y la proliferacion de
las células, asi como la expresidn de recep-
tores en la célula cancerosa, lo que podria
permitir a este tipo de células extravasar-
se y dirigirse especificamente a otros 6r-
ganos. Agregd que algunas terapias contra
este padecimiento incluyen la administra-
cion de antiinflamatorios que sélo com-
baten el problema de forma general, y en
algunos casos, pueden provocan efectos
colaterales adversos.

Por ello, el grupo del doctor Garcia Ze-
peda esta interesado en realizar un traba-
jo mas especifico para bloquear mediante
farmacos la expresién de los genes res-
ponsables de producir inflamacion agu-
da, con base en el perfil genético de las
pacientes mexicanas asociado al proceso
inflamatorio. “Lo que queremos es anali-
zar diferencialmente la expresion de ge-
nes en los diferentes estadios del cancer,
tratando de identificar cuales pueden ser
blancos importantes y entonces proponer
tratamientos contra eso que esta expre-
sado, pero no solamente es el gen, nece-
sitamos identificar a la proteina y luego
analizar su funcién en el proceso”, detalld.

“Proponemos algo adicional que ayu-
de a disminuir el proceso inflamatorio
gue es, creemos, uno de los pasos funda-
mentales para el desarrollo del cancer de
mama e inducir el proceso de metastasis”,
comento.

El investigador menciond que gracias
a una colaboracién con el doctor Arnaldo
Farias, de la Unidad de Servicios Oncold-
gicos del Hospital 20 de Noviembre del
ISSSTE, se reuniran muestras de pacientes
en diferentes etapas de cancer y se clasi-
ficaran de acuerdo con el estadio y el tipo
correspondiente, mediante un analisis his-
toldgico.

Posteriormente se identificara qué
moléculas expresan las células cancero-
sas mediante técnicas inmunohistoqui-
micas, asi como la expresion de genes
asociados con el proceso inflamatorio
mediante microarreglos de ADN.

Después de identificar los genes y las
moléculas de interés, se desarrollara
otra etapa del trabajo en la que se ob-
tendran cultivos celulares a partir de las
muestras de las pacientes y se inducirdn
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El grupo
del doctor
Eduardo
Garcia Zepeda
estudiara el papel
regulador de la
respuesta inmune
inflamatoria en
el desarrollo y
progresion del
cancer de mama

tumores en ratones inmunodeficientes
para realizar pruebas con diferentes
moléculas antagonistas que bloquean la
interaccion receptor-ligando. “Vamos a
ver si en el laboratorio, con lineas celu-
lares o ratones transgénicos, podemos
modificar la expresion de estos genes y
potencialmente su funcion”, explicé.

El doctor Garcia Zepeda comentd que
en su laboratorio ya se ha realizado este
procedimiento para estudiar cancer de
colon, y han observado que disminuye

la proliferacién local y la inflamacidn,
por lo que consideran que es posible
obtener resultados similares en cdncer
de mama.

Finalmente, comentd que espera que
los resultados de este trabajo de in-
vestigacion bdasica puedan servir como
base para mejorar el tratamiento de los
pacientes, con el fin de reducir la infla-
macioén, contener el cancer y eliminar-
lo mediante la administracion de otros
farmacos. it



Sonia Olguin Garcia

Silvia C. Galvan y Alejandro Garcia Carran-
ca, del Departamento de Biologia Molecu-
lar y Biotecnologia del IIB, en colaboracion
con otros integrantes de su grupo de in-
vestigacion y del equipo del doctor Rogelio
Alcantara, de la Facultad de Ingenieria, ana-
lizaron los sitios de metilacion de 92 tipos
del virus del papiloma humano (VPH) para
tener un panorama de su distribucion. El
objetivo inicial fue proponer una hipotesis
sobre el control epigenético del VPH, en el
contexto de las células infectadas.

La epigenética se define como el es-
tudio de las alteraciones del genoma
que son heredables durante la divisidn
celular y que no involucran cambios en
las secuencias de ADN. La metilacién ha
cobrado importancia porque es uno de
los principales mecanismos de control
epigenético.

En entrevista para Gaceta Biomédicas,
Silvia C. Galvan explicé que los virus que

Silvia Galvan

infectan a las células animales desempe-
flan un papel central en la modulacion
de sus procesos epigenéticos. Por ello, el
conocimiento de los efectos de las infec-
ciones virales en el control epigenético de
las células animales hospederas permitira
una mejor comprension de la interaccion
entre éstas y los virus.

Los virus de ADN, dijo, utilizan tanto
factores de transcripciéon como regulado-
res epigenéticos de la célula hospedera,
de tal manera que afectan la forma en que
se expresan los genes celulares y virales. Al
mismo tiempo, las células animales tam-
bién emplean factores de transcripcion y
reguladores epigenéticos, para eliminar
las infecciones virales, de tal manera que
los mecanismos epigenéticos estan impli-
cados en las interacciones entre los virus
y las células.

Algunos virus utilizan mecanismos
epigenéticos para evadir la respues-

Fotos: Sonia Olguin

Félix Recillas

ta inmune, lo que les permite sobrevi-
vir y propagarse dentro de la célula, sin
embargo, aun no se conoce mucho al
respecto.

Por otra parte, se conoce que los vi-
rus asociados con el cdncer a menudo
desajustan los mecanismos epigenéti-
cos celulares, silenciando genes supre-
sores de tumores o activando oncogenes
celulares, por ello, los investigadores
estan interesados en estudiar la epi-
genética del VPH, causante del cancer
cervicouterino.

Hasta el momento, la metilacidon se
ha estudiado en forma aleatoria y par-
cial, analizando sélo zonas aisladas del
genoma; por tal motivo, este grupo de
investigacion utilizdé la herramienta com-
putacional PISMA, disefiada ex profeso
en colaboracién con el grupo del doctor
Alcantara, la cual permite analizar la dis-

Continua pag. 6 >
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tribucion de los sitios de metilacion en
secuencias de ADN de hasta 10 mil pares
de bases.

La interfase gréfica PISMA presenta vi-
sualmente la distribucion de los sitios de
metilacion (citosina unida a una guanina,
CpG) y permite identificar zonas con dife-
rente densidad de estos sitios.

El grupo de investigacion de la Unidad
Periférica del IIB en el Instituto Nacional
de Cancerologia encontré diferencias en la
distribucion de los sitios de metilacién en-
tre los VPH que preferencialmente infec-
tan mucosas y los que preferencialmente
infectan piel.

También encontraron diferencias en la
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distribucidn de los sitios de metilacion en-
tre los VPH mucosos, de bajo riesgo vy los
de alto riesgo. Estos ultimos constituyen
el agente etioldgico del cancer cervicoute-
rino.

Con esta informacidn, los investigado-
res proponen que los meca-
nismos de regulacion pueden
afectar de manera diferencial

de reparacidn, el uracilo se cambia a timi-
na; entonces la citosina original cambia a
timina. En todos los genomas de ADN los
sitios de metilacién se consideran evoluti-
vamente inestables o mas susceptibles de
mutacion.

Se ha hecho un calculo de
la pérdida de los sitios CpG en
el genoma humano en dife-

Derivada de la
publicacidén sobre los

sitios de metilacion

a los distintos tipos de virus,
dado que tiene diferencias en
la distribucién de los sitios de
metilacion en varias regiones
del genoma viral; un hallazgo
interesante fue la gran canti-
dad de sitios CpG en la region
E4, lo que sugiere que ésta es
fundamental en la relacién del VPH con la
célula infectada.

Los VPH, explicé Silvia Galvan, tienen
ocho marcos de lectura abierta (ORF), que
sonE1,E2,E4,E5,E6YE7,L1yL2. LasE se
expresan tempranamente en el ciclo viral,
y las L se expresan en la fase tardia.

Los marcos L expresan proteinas que
conforman la capside que envuelve al
ADN; E1 y E2 son genes que codifican
las proteinas involucradas en la trans-
cripcién y en la replicacidn virales.
Los marcos E5, E6 y E7 codifican las
oncoproteinas (proteinas involu-
cradas con los procesos cancero-
sos). En cuanto a E4, dijo, codifi-
ca una proteina muy pequeia.
La region codificadora E4 es
peculiar porque se ubica en la

ORF E2, y ademas se expresa

a lo largo de todo el ciclo viral.
Por su secuencia tedrica, la
proteina E4 tiene una confor-
macién que parece inestable,

y se sabe que se une a la cito-

queratina y a las mitocondrias.

La doctora Galvan seiiald

que normalmente los virus tie-
nen carencia de sitios CpG, lo que
se explica porque cuando hay cam-
bios de metilacién y desmetilacién
ocurre un proceso quimico que es la
desaminacidn; ésta provoca que se elimi-
ne un grupo amino y entonces la citosina
se cambia a uracilo (y este es un nucleé-
tido de ARN, no de ADN, por lo que no
puede permanecer asi); con el mecanismo

Representacidon del Virus del Papiloma Humano

del VPH,

Silvia C. Galvan
recibié una invitacion
de la revista Frontiers
para participar como

Editora Huésped

rentes regiones y se encuen-
tran solo de 5 a 30 por ciento
de los sitios esperados; en
los VPH también se pierden
los sitios pero se encuentran
de 30 al 50 por ciento de los
esperados, es decir, los virus
tienen mayor proporcion de
estos sitios que el humano. Las diferentes
regiones del genoma viral, excepto E4, tie-
nen proporciones similares de sitios CpG.

La ORF E4 tiene mas sitios CpG que el
resto, y a pesar de que E4 estd contenida
en E2, esto no afecta la proporcién de los
sitios CpG de esta ultima. La hipdtesis que
plantea el grupo de investigacidon es que en
E4 no hay metilacién, por la gran cantidad
de sitios CpG; puede ser una regién muy
protegida, ya que se expresa a lo largo de
todo el ciclo viral.

Numero especial en Frontiers
Derivada de esta publicacion sobre los si-
tios de metilacion del VPH, Silvia C. Galvan
recibié una invitacién de la revista Fron-
tiers para participar como Editora Hués-
ped, de un nimero especial sobre un tema
de su interés.

En colaboracion con los doctores Ale-
jandro Garcia Carrancéd y Félix Recillas,
como coeditores, la doctora Galvan editd
un numero especial sobre los mecanismos
epigenéticos y las infecciones virales.

Esta edicion especial estd conformada
por 10 articulos con una tematica versatil
que incluye los tres procesos fundamenta-
les que determinan la herencia epigenéti-
ca: las modificaciones de la cromatina, las
modificaciones del DNA y los RNA de inter-
ferencia (RNAI).

“Es un privilegio para mi colabo-
rar con Frontiers, y mas ahora que es
parte de Nature, ya que son revistas
de gran prestigio”, concluyé Silvia
C. Galvan.l



|

:
’

Grupo Mexicano de Investigaciéon en
Células Troncales y xi_pina Regenerativa

R ;
PRIMER CON SO NACION
CELULAS TRONCALES Y MEDICINA ERATIVA

18-20 de septiembre de 2013. Auditorio
Facultad de Medicina. Universidad Na€iohal Auténoma

Simposios y presentaciones en cartel:

Células Troncales Pluripotentes, Células Troncales/Neurales, Células
Troncales y Microambiente, Células Troncales
Células Troncales y Cancer, Regeneracion de
Ingenieria de Tejidos y Medicina Regenerativa,

Bioética y Legislacion.

Profesoresinvitados:*

Alejandro Garcia Federico Castro-Mu"Qil‘ézo Luis‘Covarrubias
Anayansi Molina Gabriel Gutiérrez * Mahendra Rao
Antonieta Chavez Graciela Gudj‘rj% Marco Antonio,Velasco
Antonio Alvarado Héctor Mayani Maria Cristina lslas
Armando Mansilla Horaciofl\ﬂgnéh‘éht Maria de Jesus Medina
Atlantida Raya Ivan Velasco - Marina Macias
Cristina Velasquillo Jesusf€Chimal-Monroy Martha Robles
David Géomez Jesus Santa-Olalla ~ Monica Lamas
Diana Escalante 4 Jorge Melendez Oscar Gonzalez
Edelmiro Santiago Juanpesé Montesinos Ricardo Tapia
Edgar Krotzsch : ieta,Rojo Rodrigo Cuervo
Efrén Montaino Jilio Caceres Rosana Pelayo
Eugenia Flores Karlen Gazarian, Rubén Lisker
Fabian Diaz Lizeth Fuentes Xavier Lopez Karpovitch
Presentaciones en carh(' .
Informes y envio de resumenes al correo

celulastroncales@gmail.com antes del * de agosto.

Registro:

Antes del 30 de agosto:
Estudiantes $250
Profesionales $500

A partir del 1 de septiembre
5 : Estudiantes $350
== e — A ) Profesionales $700

Informes e inscripciones: 56276959; celulastroncales@gmail.com
http://www-lab.biomedicas.unam.mx/congmict/index.html



Células progenitoras
de la linea germinal
en el ovario adulto
de murcielagos

Norma Moreno Mendoza, Rocio Antonio Rubio y Tania Porras Gomez
Departamento de Biologia Celular y Fisiologia del IIB

El orden Rodentia (ratones y ratas) es el mo-
delo mas comun para estudiar los mecanis-
mos de autorrenovacion de ovocitos (neo-
ovogénesis), debido al corto tiempo de
gestacion, el gran numero de su progenie
y al conocimiento genético que se tiene de
ellos. Sin embargo, aunque el conocimiento
adquirido en este orden es de gran valor,
es importante considerar que los roedores
presentan toda una serie de adaptaciones
reproductivas y de desarrollo. Es decir, que
es imposible obtener un cuadro completo
del desarrollo sexual de los mamiferos es-
tudiando una o dos especies dentro de un
solo orden.

Entre los mamiferos, los murciélagos son
el segundo orden mas diverso en cuanto
a especies se refiere (sélo después de Ro-
dentia), y en la actualidad los especialistas
coinciden en afirmar que existen mas de mil
especies alrededor del mundo. En México
contamos con una gran riqueza de quirop-
terofauna, hay 140 especies, agrupadas en
ocho familias, siendo la familia Phyllosto-
midae la de mayor biodiversidad (55 spp).
Esta familia no tiene un patrén de reproduc-
cion tipico debido a la notable variedad de
gremios troficos, asi como a las adaptacio-
nes morfoldgicas e incluso a las novedosas
conductas reproductivas que presentan sus
miembros. Al igual que todos los mamife-
ros, los murciélagos poseen pelo y sus crias
nacen vivas de la madre tras un periodo de
gestacion variable, dependiendo de la es-
pecie y se alimentan con leche materna en
las primeras etapas de su desarrollo. A dife-
rencia de otros mamiferos de tamafio pe-
quefio, los murciélagos tienen un periodo
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de gestacion relativamente largo, que oscila
entre 50 dias y 11 meses.

Considerando las caracteristicas morfo-
funcionales del tracto reproductor de algu-
nos murciélagos filostémidos, y las similitu-
des que éstos presentan con los humanos y
con los roedores, tales como la presencia de
un Utero simple y de ciclos estrales y mens-
truales, en términos comparativos repre-
senta un buen modelo de estudio. Ademas,
dentro del filo de los mamiferos, los quirdp-
teros exhiben una amplia variedad de ca-
racteristicas en el ovario que son inusuales.
La linea germinal es especificada en etapas
embrionarias y de acuerdo con el dogma de
la biologia reproductiva propuesto por Zuc-
kerman® en 1951, pareciera que el nimero
de células germinales que se diferencian a
ovocitos queda determinado antes del naci-
miento. Sin embargo, recientemente se ha
establecido en humanos!?, prosimios? y roe-
dores® que células germinales primordiales
indiferenciadas pueden permanecer en el
ovario adulto y contribuir al desarrollo foli-
cular. Sin embargo, en otros mamiferos este
hecho no es claro, y la interrogante sobre
la neo-ovogénesis en el ovario adulto de los
mamiferos permanece controvertida.

Este tipo de trabajos en especies silves-
tres es escaso; por lo tanto, en el laboratorio
estamos estudiando la morfologia ovarica
con la finalidad de determinar la presencia
de células progenitoras de la linea germinal
en tres especies de murciélagos filostomi-
dos (Artibeus jamaicensis, Glossophaga
soricina y Sturnira lilium). Para esto, hemos
analizado las caracteristicas morfoldgicas
de los ovarios, la expresién de marcadores

especificos (VASA, Fragilis) de células ger-
minales primordiales, células progenitoras
(c-Kit, Oct4, Stella) y detectado la actividad
proliferativa en estos tipos celulares (H3).

Actualmente hemos establecido que la
morfologia de los ovarios de las tres espe-
cies de murciélagos es similar. Se observé
un ovario polarizado con foliculos en dife-
rentes estadios del desarrollo y grupos de
células corticales morfolégicamente simila-
res a células germinales primordiales. Por
andlisis inmunohistoquimico encontramos
que estas células corticales expresan las
proteinas de los genes VASA y Fragilis, lo
que las define como células germinales pri-
mordiales. Ademas, la mayoria de estas cé-
lulas también expresan c-Kit, Oct4 y Stella,
lo que sugiere que se trata de células que
mantienen un estado de pluripotencialidad
y ademas algunas de ellas son activas mito-
ticamente, lo que refuerza el hecho de que
se trata de células progenitoras que contri-
buyen a la renovacion de nuevos foliculos
en el ovario adulto de estos quirdpteros.
Por su posicidn en el ovario y su afinidad
con los marcadores especificos de linea ger-
minal, pluripotencialidad y proliferacion, las
denominamos células germinales corticales
adultas (CGCA). Con base en estos hallaz-
gos, hemos sugerido que las CGCA pueden
representar células progenitoras de la linea
germinal que mantienen la renovacién de
ovocitos y por tanto de los foliculos. Como
consecuencia, en el ovario adulto de estas
tres especies de murciélagos filostdmidos
podria estarse llevando a cabo un mecanis-
mo de autorrenovacion de la linea germi-
nal, lo que apoya la existencia de un meca-
nismo de neo-ovogénesis sugerido en otros
mamiferos®. £
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Figura 1

Especies de murciélagos empleados como modelo de estudio:
(a) Artibeus jamaicensis, (b) Glossophaga soricina y (c) Sturnira lilium.
Se muestran cortes histoldgicos representativos de los ovarios de
cada una de las especies: (d) ovario de A. jamaicensis, (e) G. soricina
y (f) S. lilium. Se muestra la regién cortical del ovario donde pueden
observarse foliculos en diferentes estadios del desarrollo (flechas) y
grupos de células germinales corticales adultas (asterisco).

Figura 2

Imagenes de inmunofluorescencias que muestran la regidn cortical
de los ovarios de A. jamaicensis (panel izquierdo), G. soricina (panel
central) y S. lilium (panel derecho). Se muestra la distribucién de las
proteinas VASA (verde), OCT4 (azul) y c-KIT (rojo) en la regién cortical
de los ovarios (A-C). Barra = 100 um. Fragilis (azul) y c-KIT (rojo) co-
localizan en células de la regidn cortical de los ovarios (D-F). Barra =
50 pum.

(o]

Figura 3

Imagenes de inmunofluorescencias que muestran la regidn cortical de
los ovarios. Se observa la localizacidon de H3 (azul) y VASA (rojo) en las
CGCA (A-C). H3 se localizé en el nucleo y VASA en el citoplasma de las
mismas células. La deteccion de las proteinas analizadas fue similar
en las tres especies de murciélagos filostomidos. Barra = 50 um.
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Keninseb Garcia Rojo

La compafiia Accesolab otorgd becas a los
alumnos de la Licenciatura en Investigacion
Biomédica Basica (LIBB) Alejandro Jiménez
Sanchez y Roberto Jareth Vazquez Nuiez para
asistir a congresos internacionales donde pre-
sentaran sus trabajos de investigacién, en el
marco de su Programa de Apoyo a la Inves-
tigacion puesto en marcha en el Instituto de
Investigaciones Biomédicas (lIB).

El doctor Alejandro Zentella, coordinador
de la LIBB destacd que el apoyo otorgado por
Accesolab es un hecho inédito, pues hasta fe-
cha reciente “era poco comun que alguna em-
presa privada, grande o pequefia, apoyara la
formacion de los jovenes en esta universidad.
Hoy me da mucho gusto que la iniciativa de
Apoyo a la Investigacion que ofrece Acceso-
lab forme parte de una serie de significativos
apoyos para el desarrollo de la investigacidn
en México”.

El coordinador de la LIBB dijo que la par-
ticipacién de los alumnos de licenciatura en
congresos internacionales es restringida, pero
dado que el programa de la LIBB estd enfoca-
do a la investigacién cientifica desde los pri-
meros semestres, los alumnos son capaces de
“generar material de alta calidad que pueda
ser presentado en congresos nacionales e in-
ternacionales”.

Asimismo, el doctor Zentella destacé que
la presentacién de resultados en congresos
es una etapas clave en el proceso de comuni-
cacion de los avances cientificos, y considerd
gue “lo mas importante es que uno va a escu-
char la opinién de otras personas, su critica,
sus sugerencias, y que la idea es expuesta por
primera vez en un ambiente que no es nece-
sariamente amistoso, como en el propio labo-
ratorio”.

Al hablar de este programa de becas, el
coordinador de la LIBB dijo que luego de con-
formar un jurado, el cual definié sus normas
operativas, se abrid la convocatoria a alumnos
de segundo y tercer afio de la licenciatura.
Para elegir a los ganadores del primero y se-
gundo lugar en la categoria de congresos in-
ternacionales, el jurado evalud la calidad de
los trabajos, la novedad de los hallazgos vy el
tipo de congreso al que planeaba asistir cada
alumno.
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Por su parte, el licenciado Adrian Wolf, di-
rector comercial de Accesolab, destaco la ca-
lidad de los trabajos merecedores del apoyo,
los resultados, asi como la forma de presen-
tarlos; dijo que para la compaiiia es un orgullo
apoyar investigaciones de alto nivel realizadas
por jovenes investigadores mexicanos.

El licenciado Wolf confié en que la expe-
riencia serd de gran utilidad para los alumnos,
tanto en el dmbito personal como en el profe-
sional, y que también representara beneficios
para el resto de la comunidad de IIB.

Stem Cell Factor como potenciador
molecular de metastasis de cancer

de proéstata

Con la beca otorgada por Accesolab, el alum-
no Alejandro Jiménez Sanchez asistird en
noviembre préoximo a la 13th International
Conference on Cancer-Induced Bone Disease,
en la ciudad de Miami, a presentar el trabajo
titulado “Evaluacién del Stem Cell Factor (SCF)
como un potenciador molecular de metdstasis
de cancer de prdstata”, que realiza en el labo-
ratorio de la doctora Leticia Rocha Zavaleta,
del IIB.

Al hablar de su proyecto, Alejandro Jimé-
nez dijo que el interés del grupo de la doctora
Rocha por estudiar el cancer de prdstata se
debe a que “es el segundo tipo tumoral mas
diagnosticado en hombres, y es el sexto tipo
tumoral con mayor indice de mortalidad en
el mundo. En 2008, fue el tipo tumoral mas
diagnosticado y con mayor mortalidad en Mé-
xico”.

Explicé que la metastasis es un proceso
patoldgico en el que la célula empieza a proli-
ferar de manera descontrolada, invade tejidos
aledaiios, llega a los vasos sanguineos y sale
hacia un sitio lejano, donde vuelve a proliferar
y formar nuevas colonias.

Sefialé que en el cancer de préstata ocurre
“un fendmeno muy particular que no se da
en todos los tipos celulares, y es que 90 por
ciento de las metastasis de cdncer de prostata
se desarrollan en la médula ésea”, por lo que
los integrantes del grupo de la doctora Rocha
se interesaron en estudiar qué ocurre en la
médula ésea que permite que se desarrolle el
proceso de la metastasis.

Por su parte, la doctora Leticia Rocha se-
fald que “la metdstasis es la Ultima etapa del
desarrollo del cancer, y es la causante de los
decesos por la enfermedad. Esa es la impor-
tancia de los trabajos que Alejandro esta reali-
zandoy laimportancia del congreso al quevaa
asistir”.

En su trabajo, Alejandro Jiménez se enfocd
en evaluar uno de los factores que regulan el
procesode hematopoyesis, el SCF,y sureceptor
c-Kit, como potenciador de cancer de prostata,
dado que “la activacién de c-Kit por su ligando
SCF, promueve la proliferacion, la evasion de
la apoptosis, la angiogénesis sostenida y la mi-
gracion de algunos tipos de células tumorales”,
explico.

En este trabajo emplearon dos lineas celu-
lares humanas de céncer de préstata, obteni-
das de una metastasis en el cerebro (DU145) y
una metastasis en la médula dsea (PC3), para
determinar si estas células expresan el recep-
tor c-Kit y en qué proporcion.

Encontré que, pese a que sélo una baja
proporcion de células expresan el receptor, la
proliferacién se ve aumentada en las células
DU145 hasta en 50 por ciento, y en 20 por
ciento en las células PC3. También analizé la
capacidad de dichas células para formar co-
lonias, y encontré que el nimero de colonias
que produjeron es significativamente mayor
que cuando no hay SCF.

Por otra parte, al evaluar si el SCF es capaz
de proteger a las células de la muerte por falta
de nutrientes, por medio de ensayos de sobre-
vida a 12 dias de incubacién, encontré que el
factor no protege a las células. Asimismo, con-
t6 el nimero de células que pueden migrar
después de 24 horas de incubacion con SCF y
encontrd que en las células DU145 y PC3 hay
un incremento en la migracion.

A partir de estos resultados, Alejandro Ji-
ménez concluyd que menos de 2 por ciento
de células PC3 y DU145 expresan el receptor
c-Kit y que el SCF estimula la proliferacion, la
formacion de colonias y la migracién; sin em-
bargo, no protege de la muerte por falta de
nutrientes a ambos tipos celulares. Para ter-
minar dijo que estos resultados indican que el
factor podria ser un potenciador de la metés-
tasis de cancer de préstata a la médula dsea.

Por su parte, la doctora Rocha sefialé que
la médula dsea “produce factores que se mue-
ven en el organismo a través de la sangre y de
la linfa; por lo tanto, tienen una probabilidad
muy grande de llegar a donde estan las ma-
sas tumorales e inducir una atraccion de esas
células tumorales”. Alejandro Jiménez hablara
de uno de estos factores en una sesién dedica-
da al microambiente de la médula dsea.

La investigadora del 1IB indicé que los con-
ceptos médicos referentes al cancer cambian
rapidamente, por lo que confid en que gracias
a la participacion de Alejandro en el congreso,



podra obtener conocimientos para entender
el fendmeno de forma global.

El cambio conformacional terciario de
la glucosamina 6-fosfato desaminasa
determina el componente cuaternario de la
transicion alostérica
En la cuarta reunidn de la Latin American Pro-
tein Society, que se celebrara en octubre en
Puerto Varas, Chile, Roberto Jareth Vazquez
presentard el trabajo “El cambio conforma-
cional terciario de la glucosamina 6-fosfato
desaminasa de Escherichia coli determina el
componente cuaternario de la transicion alos-
térica”, que realizo en el laboratorio del doctor
Mario Calcagno de la Facultad de Medicina.
Roberto Vazquez explicd que diversas fun-
ciones en las células, como
la catalisis y la transduccion
de sefales, son posibles
gracias al movimiento de
las proteinas, el cual se
produce cuando éstas son
activadas por un ligando u
otro factor. En el laborato-
rio del doctor Calcagno se
estudian dos fendmenos
relacionados con el movi-
miento de las proteinas: la
alosteria y la cooperativi-

El alumno informd que
cuando un ligando se une a una proteina en
uno de sus sitios activos, se induce un cambio
conformacional que altera las propiedades de
otro sitio en la proteina, diferente al que se
unio el primer ligando; es decir, se trata de un
efecto a distancia, conocido como alosteria.

Los ligandos, conocidos como efectores,
pueden inducir dos tipos de cambios confor-
macionales en la proteina: de menor afinidad
por el sustrato (T) y de mayor afinidad (R). “En
el caso de las proteinas que estdn formadas
por mas de una subunidad —es decir, que son
oligoméricas—, la alosteria da como resultado
el fendmeno de la cooperatividad”, explico el
alumno.

Dijo que la proteina que se emplea como
modelo de estudio en el grupo del doctor Ma-
rio Calcagno, en el Laboratorio de Fisicoquimi-
ca e Ingenieria de Proteinas de la Facultad de
Medicina, es la glucosamina 6-fosfato desami-
nasa de E. coli, un hexamero (formado por seis
subunidades) que cataliza la reaccién de iso-
merizacion y desaminacion de la glucosamina
6-P y la convierte en fructosa 6-P y amonio.
Esta enzima tiene seis sitios activos a los que
se une la glucosamina 6-P, y seis sitios alostéri-
cos a los que se une la N-acetilglucosamina 6-P,
que la lleva al estado conformacional R, de alta
afinidad por el sustrato.

Lo anterior se debe a que, segun el mo-
delo de Monod-Wyman-Changeux, antes de
que llegue un ligando hay un equilibrio entre

El doctor Alejandro Zentella,
coordinador de la LIBB
destacé que el apoyo
otorgado por Accesolab
es un hecho inédito, pues
hasta fecha reciente “era
poco comiin que alguna
empresa privada, apoyara la
formacion de los jévenes en

dad. esta universidad

las conformaciones de baja y alta afinidad (T
y R, respectivamente); “conforme va llegando
el ligando, se une a las conformaciones de alta
afinidad y eso desplaza el equilibrio; es decir,
poco a poco se va enriqueciendo la fraccidn
de proteinas con conformaciones de alta afini-
dad”, explicé Roberto Vazquez.

El alumno del doctor Calcagno llevé a cabo
este trabajo para saber si existen los estados
conformacionales terciarios y como ocurren
los cambios estructurales en ellos, empleando
técnicas para medir la intensidad de la fluores-
cencia de la proteina y encapsulandola en ge-
les de silice, para mantenerla cataliticamente
activa y bloquear el cambio conformacional
cuaternario.

Observo que la proteina mutante en solu-
cion emite una seiial propia
de una estructura cuaterna-
ria, y al nanoencapsularla
identificd la misma sefal,
pero de muy baja intensi-
dad. Al observarla con de-
talle descubrié que la pro-
teina presenta un estado
terciario en el que no hay
ligando, pero cuando se le
afiade pasa a un estado di-
ferente, por lo que el grupo
del doctor Calcagno propu-
so que ambos estados —a

los que denominaron “t”
y “r”"— pueden estar pasando de una de las
conformaciones a la otra y viceversa, debido a
que la transicion para llegar al conférmero R se
lleva a cabo a diferentes velocidades.

Por otra parte, midié cémo se apaga la
fluorescencia de la proteina al afiadir el ligando
alostérico, y al quitarlo para regresarla a su
estado original. Encontré que en el conférmero
T — de baja afinidad cuaternaria—, el proceso
para pasar del estado “t” al estado “r” se
realiza con lentitud; mientras que al quitar
el ligando para regresar al estado original, el
proceso ocurre mas rapido que el anterior en
dos 6rdenes de magnitud.

Ocurre lo contrario en el conférmero opues-
to, pues al afadir el ligando en el conférme-
ro R para inducir la transicion al otro estado,
el proceso ocurre de forma rapida, y al quitar-
lo, el proceso ocurre dos 6rdenes de magnitud
mas lento. “Eso nos habla de la estabilidad de
los conférmeros terciarios dentro de la estruc-

tura cuaternaria”, sefiald el alumno.

Posteriormente, Roberto estudié el meca-
nismo por el cual ocurre el fenémeno de tran-
sicién de un estado a otro, al afiadir a la protei-
na diferentes concentraciones de ligando para
inducir el cambio conformacional. Al analizar
los datos se obtuvo una curva hiperbdlica que,
de acuerdo con el modelo que se ajusta a ella,
indica que cuando se afiade “el activador, se
forma un complejo proteina-activador, y pos-
teriormente se lleva a cabo la transiciéon con-
formacional”, explico.

Roberto sefiald que los resultados obteni-
dos indican que los cambios estructurales ter-
ciarios en esta proteina pueden ocurrir a partir
de dos escenarios posibles: “uno en el cual hay
un equilibrio preexistente, segtin el modelo de
Monod, en el que los conférmeros Ty R estan
en equilibrio, y cuando se afiade al ligando
simplemente se pegan al conférmero R y des-
plaza el equilibrio”.

En el otro escenario, al conformero T se le
une el ligando, lo que provoca el cambio ha-
cia el estado conformacional R, como indica
la curva hiperbdlica obtenida al analizar los
datos.

En su oportunidad, el doctor Mario
Calcagno comentd que en el tema de la
fisicoquimica de las proteinas hay varias
corrientes que han planteado explicaciones
opuestas, por lo que considerd que el trabajo
de Roberto puede resultar polémico, porque
los resultados que presentara en el congreso
plantean la existencia de un mecanismo de
ajuste inducido a nivel terciario, acoplado a
una conformacién cuaternaria.

Al igual que la doctora Rocha, destacd el
apoyo que Accesolab brindard a los alumnos
para asistir a los congresos, pues dijo que la
variedad de disciplinas que se abordan en este
tipo de foros pueden resultar Utiles para que
los jovenes definan su area de interés en la in-
vestigacion: “no es seguro que se van a dedicar
a lo que estan haciendo ahora; pueden tener
muchas experiencias e ir a un lugar en donde
veran presentaciones de personas destacadas
a nivel internacional sobre otros temas, no
solamente del nuestro, y eso es importante”,
sefialo.
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Alumnos becados, sus tutores y el coordinador de la LIBB con la familia Wolf
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Diego Guérin, investigador de la Universidad del Pais Vasco, considera que
el Triatoma virus (TrV), que afecta a los insectos triatominos, puede t usarse
como un agente biolégico de control para la enfermedad de Chagas, cau-
sada por-el parasito Trypanosoma cruzi, ya que es particularmente téxico
‘para las chinches transmisoras de la enfermedad. Este es un proyecto pio-

e momento no se habia. hecho con d|C|str0\t|rus que es el tlpo al que
,perteneceTrV

2010, I_a\_gnfermeda’d de Chagas esta ::presente en 21 paises de Latinoa-
.mérica: afecta a entre 8y 11 milldhés ‘de personas y es causa de 15 mil
- _muertes por afno en esta reglon e estima que 100 millones de-personas
el estan en riesgo de contraer este ‘padecimiento, el cual esta-en tercer
: Iugar de importancia entre las enfermedades llamadas desatendi-
das deSpues de la-malariay de la esquistosomiasis. ;
+Eh cuanto aI costo del‘tratamlento para unhpaCIente con
enfermedad de Chagas en Latinoamérica, mformo que de
acuerdo con un estlmado de 2008 realizado en Colombia,
éste cuesta aproxmadamente mil délares al afio, y con-
sideré-que es una cantidad enorme en comparacion -
- con el dinero destinado al control vectorial, para-el
cual segasta en promedio un dolar porhabltante
St =a ]t afio. ; .z -
El espeC|al|sta menciono que. Ias autoridades sanitarias de varios palses
“de Europa y A9|a asi como de Estados Unidos y Japon estan‘preocupados

- debido las corrlentes migratorias y se ha transformado-en un problema
sanitario’y la* segUrldad pubIlca~n0 esta preparada para la atenr_lp_n de los
enfermos.: Ademas se ha detectado que hay T. cruzi activo en chinches de
cama, de~ Ias que hay una invasion en toda Europa, por fo que Ia p05|h|I|-
dad de q}Je haya mas vectores’ para el padeC|m|ento esta- Iater_ﬁcg_, y debe
buscarse una forma de control. By o o= :

- Comentd que hasta el momento las tecnlcas para mterrumplr la trans-

nero p‘ordue hay muchos insecticidas basados en baculovirus pero hasta. .

El |nvest|gador mencnono que, de acuerd'o con informes de la OMS de--

~porque la transmlslon de la enfermedad de Chagas se:-ha |ncrementad0 .

misién vectorial de la. enfermedad de Chagas se centran en el Toc1ado de~ -
msectluda,s quimicos, con lo que-s-o{amente se-controla a los insectos que -
“estan en los domicilios y sus: a1rededores pero- no a los sﬂvestres Otro-_'
problema de esta estrafégla dUO— es que no es- selectlva yhe,l,’Thlna a Ios :



enemigos naturales de los triatominos; con
lo cual también se eliminan las especies que
controlan-naturalmente la proliferacion de

-las chinches.
Por lo anterior, el doctor Diego Guérin-
-propone usar al TrV para el control biologi-

co de-este padecimiento, ya que s un virus
perteneciente a la familia Dicistroviridae,
que-afecta a los artrépodos y.entre ellos a
los triatominos. EI TrV dijo, es ingerido por
etinsecto cuando se alimenta, porque tiene
habitos de coprofagia y canhibalismo.

Con el fin de generar conocimientos so-
bre las caracteristicas del TrV, su distribucion

en Latinoamérica, asi como sus efectos en-

otros insectos (la mortalidad que produce,
como disminuye o dificulta la-capacidad de
los insectos infectados para tener progenie
y otros efectos-subletales importantes), el
doctor Diego Guérin formé el consorcio
“Red Iberoamericana para.el-Estudio del
Control Bioldgico con TrV de.Triatominos
Transmisores de la-Enfermedad-de Chagas”,

~ el cual fue financiado durante 4-afios por el

Programa Iberoamericano de Ciencia y Tec-

- nologia (CYTED), organismo -internacional

que apoya iniciativas tecnoldgicas de los
paises iberoamericanos. En él participan es-
pecialistas en diversas dreas, como médicos
sanitaristas,. entomdlogos,- fisicos, bidlogos

- moleculares; matematicos, etc. Actualmen-

~te_conforman el consorcio-treinta y cinco

grupos de investigacion y algunas-institucio-
nes hospitalarias-de Estados-Unidos, Fran-
cia, Portugal, Espafia y de-trece paises de
Latinoamérica, entre ellos México, ya que
las condiciones de la enfermedad de Chagas

‘y-la transmisién vectorial son diferentes en -

cada pais y se requiere estudiar sus particu-

Jlaridades.

Menciond que, como parte de los trabajos
de la Red, el virus ya se probé en Triatoma

“infestans en condiciones de laboratorio, ylos

resultados indican que el TrV tiene-efectos
patoldgicos letales y subletales en el insecto,
como alta mortalidad, dificulta el desarrollo
de los insectos y reduce su fertilidad. Ahora

-estudiardn qué causa en otras especies

como T. pallidipennis o T. dimidiata que son
propias de México y Centroamérica, ya que
es posible que tengan una susceptibilidad
diferente -al- virus que las: chinches de

_Argentina.

~También estan estudiando si-en condicio-

- nes-naturales el virus se encuentra en otros

paises-aparte de Argéntina y Brasil; se con-

- sidera-posible que también se encuentre en
" -Bolivia-por su proximidad con Argentina.

Por otra parte; dado que se pretende uti-
lizar-un insecticida con TrV, mencioné que es

-es reconocido como de Re-

Diego Guérin
menciond que
informes de la OMS
de 2010 indican que

la enfermedad de

Chagas es causa de

15 mil muertes por
ano en Latinoamérica

necesario confirmar que éste no es infectivo
para los humanos, por lo que estdn anali-
zando el suero de enfermos de Chagas que
obviamente han estado expuestos a la pica-
dura de la chinche y por tanto a las heces
de la misma, en las-que el virus estd infecti-
vo. Compararon sueros de personas proce-
dentes de Brasil, Cuba, Argentina, México,
y Bolivia con-suero de personas de Portugal
qgue nunca habian venido a Latinoamérica.
Los estudios mostraron que los individuos
de Portugal eran:negativos al virus; mien-
tras que los sueros de Argentina, Bolivia y
México tenian un gran numero de positivos,
por lo que concluyeron que los enfermos de
Chagas de esos paises han estado en con-
tacto con el TrV. Como se esperaba, no se
ha detectado sintoma alguno en estos pa-
cientes que indiquen que el virus produce
alglin dafio en los humanos, y estudios in-
munoldgicos mds especificos de esos sueros
demuestran que el virus no es capaz de pro-
ducir infeccion: e
Otros estudios en linea con los mencio-
nados previamente, también inocularon
ratones -BALB/c con el virus y observaron
que no desarrollan ningun sintoma, lo que
sugiere que el TrV tampoco es infeetivoen
ellos; ahora consideran importante estudiar
el efecto de Trv en perros y gatos, ya que
estos animales también se infectan con-T.
cruzi. - =

México, integrante de la Red -

En el consorcio participan la doctora -

Bertha Espinoza, del departamen-
to de Inmunologia del 1IB, y la
doctora Paz Maria Salazar de la
Facultad de Medicina. El labo-
ratorio de la doctora Espinoza

ferencia para determinar la
presencia de TrV en chinches
de México mediante la técnica

PCR. Su grupo también estudia la respues-
ta- inmune de las chinches a la infeccion
por este virus, ya que algunas evidencias
indican que el TrV compite con el pardsito
T. cruziy por eso.no se han encontrado-am-
bos en un mismo insecto.

El investigador considera que si se logra
demostrar esta competencia, se potenciaria
la capacidad del virus para ser. un control
bioldgico, ya que aquellas chinches que-es-
tan infectadas con elvirus no serian capaces
de transmitir la enfermedad de Chagas.

Informd que la doctora Bertha Espinoza
también-ha participado en los estudios se-
rolégicos de enfermos de Chagas en México
y su andlisis para determinar si los pacientes
han estado en contacto con el TrV.

El doctor Diego Guérin menciond que
su grupo en-Espafa-descifré la estructura
atémica de TrV, porque puede aportar infor-
macidn valiosa para comprender el ciclo de
la infeccion y su similitud con otros virus de
humanos. La han comparado con la de otros
virus-con los que tiene semejanza y han ob-
servado funciones compartidas como el re-
conocimiento ceIdla_r, el desensamblaje y el
ensamblaje: .

Dentro de los trabajos de la red, se de-
sarrollaren también técnicas de deteccion
directa de TrV/ (ELISA y-RT-PCR) a partir de
las heces de los insectos y encontraron al

-virus en colonias de-T. infestans, y-otras es-

pecies caracteristicas de Brasil. En total hay

“14 especies de triatominos susceptibles al

virus TrV y varias de ellas-habitan regiones
muy distantes de..Latineam_érica, incluyendo
especies nativas de Mé)‘(itq.._

Representacion -
de T. cruzi- -
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En el marco del XV Congreso Nacional de
Biotecnologia y Bioingenieria y del 12°
Simposio Internacional sobre la Genética
de Microorganismos Industriales (SMBB/
GIM-2013), se realizd la entrega del Pre-
mio “Sergio Sanchez Esquivel 2013” a los
mejores protocolos de tesis en Biotec-
nologia y del “Premio Alfredo Sanchez
Marroquin 2013” a las mejores tesis en
Biotecnologia”.

El objetivo de la Sociedad Mexicana
de Biotecnologia y Bioingenieria (SMBB)
al auspiciar congresos nacionales es pro-
porcionar foros abiertos para el debate
critico sobre el desarrollo y la innovacién
de tecnologias que involucran el manejo
de material biolégico para la produccion
de bienes y servicios. Los temas de mayor
interés estan relacionados con la mani-
pulacidn genética y explotacién industrial
de los microorganismos, asi como el ana-
lisis de las nuevas tendencias y avances
de la biotecnologia aplicada a sectores
como el agroalimentario, farmacéutico,
biocombustibles ambientales, nanoma-
teriales y biopolimeros.

El Congreso Nacional de Biotecno-
logia y Bioingenieria es también el foro
idéneo para distinguir a estudiantes e in-
vestigadores por su trabajo y trayectoria.
La evaluacién de los trabajos propuestos
para los premios es responsabilidad de
una comision que renueva sus miembros
cada dos afios y en esta ocasion estd in-
tegrada por los doctores Laura Paloma-
res Aguilera, Susana Saval Bohodrquez,
Jaime Ortega Lbépez, Mario Rodriguez
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Doctora Romina Rodriguez Sanoja y la Maestra
en Ciencias Silvia Armenta Jaime

Monroy y José Adelfo Escalante Lozada.

El premio “Sergio Sanchez Esquivel” a
los mejores protocolos de tesis se esta-
blecié para estimular a estudiantes mexi-
canos durante la realizacion de su tesis, y
es patrocinado por Applikon Biotechno-
logy Inc.; con él se apoya a los estudian-
tes que inician el trabajo experimental
de su tesis en cualquiera de las areas de

la biotecnologia o bioingenieria.

En la categoria de Doctorado se en-
tregd éste premio a la maestra en cien-
cias Silvia Armenta Jaime, estudiante del
grupo de la doctora Romina Rodriguez
Sanoja, por el proyecto titulado “Evolu-
cion de la especificidad y capacidad de
adsorcién de un dominio de fijacién al al-
midon”. Los dominios de fijacion al almi-
dén estan presentes en diversas enzimas:
sin embargo, poco se conoce acerca de
las condiciones estructurales que deter-
minan la especificidad y afinidad por sus
sustratos. Por lo anterior, esta investiga-
cion estd dirigida a entender los requeri-
mientos estructurales del sitio de unién
de un moddulo de unién a carbohidratos
(CBM26) de la a-amilasa de Lactobacillus
amylovorus, mediante la construccién y
seleccidon de una biblioteca combinato-
rial que permita evaluar el potencial de
diversificacién de este dominio. Esto tie-
ne la finalidad de obtener proteinas cuyo
dominio de fijacidn presente una afinidad
o selectividad mejorada por el almiddn
insoluble, ya que este tipo de interaccion
tiene importantes aplicaciones biotecno-
légicas como sistema de purificacion de
proteinas, y biomédicas, como acarrea-
dor de antigenos.

Se entregd una Mencidon Honorifica de
este premio en la categoria de Licenciatu-
ra a Yanet Luna Palacios, estudiante de la
doctora Norma Adriana Valdez Cruz, por
el proyecto titulado: “Caracterizacion ci-
nética de la cepa de E. coli productora de
la a-neurotoxina recombinante de la ser-



El doctor Mauricio A. Trujillo-Roldan, el
M. en C. Ramsés Gamboa-Suasnavart
y la doctora Norma Adriana Valdez
Cruz

Gerardo Saucedo

Los doctores
(presidente de la SMBB), Cristobal
Aguilar (presidente del Congreso
Nacional de la SMBB), Sergio Sdnchez
(Presidente del GIM), Yanet Luna y la
doctora Norma Adriana Valdez.

piente Micrurus laticollaris, bajo diferen-
tes temperaturas”. Ante la necesidad de
desarrollar antivenenos contra la picadu-
rade Micrurus laticollaris, se ha estudiado
la produccidn de la a-neurotoxina produ-
cida de manera recombinante
en E. coli para obtener mayor
cantidad de dicha proteina sin
necesidad de recurrir al espé-
cimen y asi, facilitar la sepa-
racion del inmundgeno del
resto de componentes del ve-
neno de la serpiente conocida
como coralillo. Sin embargo,
se ha visto la tendencia de

dicha proteina a la formacién
de cuerpos de inclusién con
poca actividad inmunogénica.
En este proyecto se preten-
de mejorar la produccion de
la a-neurotoxina soluble en
E. coli BL21 (DE3) Gold, me-
diante modificaciones en las
condiciones de cultivo como
la disminucién de la tempera-
tura y el uso de medios ricos que puedan
favorecer la biosintesis y la estructura-
cion de la proteina. La hipdtesis en ese
sentido es que la disminucién de la tem-
peratura y el uso de medios de cultivo ri-
cos en extracto de levadura aumentan el
rendimiento de la a-neurotoxina soluble,
producida en cultivos sumergidos de E.
coli BL21 (DE3) Gold, ya que la velocidad
de biosintesis disminuye y las chaperonas
asociadas pueden estructurar
la proteina obteniéndose un
inmundgeno activo.

Por otra parte, en 1999 la
SMBB instituyé el “Premio Al-
fredo Sanchez Marroquin” a
las mejores tesis en biotecno-
logia para reconocer y estimu-
lar el esfuerzo de estudiantes
formados en instituciones
mexicanas en carreras 0 pos-
grados afines a estas areas.
También se decidié honrar a
uno de los pioneros de la bio-
tecnologia en Meéxico, acor-
dando que el premio llevara
el nombre del doctor Sanchez
Marroquin, quien fue un des-
tacado profesor e investigador cientifico
por mas de seis décadas. El premio cuenta
con el patrocinio de Yakult S.A.

La Mencién Honorifica en la catego-

ria de Tesis de Maestria fue entregado al
maestro en ciencias Ramsés Adolfo Gam-
boa Suasnavart, estudiante del doctor
Mauricio A. Trujillo Roldan, con la tesis ti-
tulada “Efecto del oxigeno disuelto sobre
el patrén de glicosilacidon de la proteina
APA 45/47 kDa de Mycobacterium tuber-
culosis en Streptomyces lividans”. La glico-
proteina APA de 45/47 kDa es un antigeno
secretado por Mycobacterium tuberculo-
sis, de la que se ha reportado un alto nivel
inmunogénico asociado a su patron de gli-
cosilacion, y es un candidato para generar
una nueva vacuna y kit diagnostico para
la tuberculosis. En esta tesis se evalud el
efecto de las condiciones de cultivo, en
especial el disefio del matraz agitado y el
oxigeno disuelto en biorreactores, en la
produccion y glicosilacion de la proteina
APA producida de manera recombinante
en S. lividans, actinobacteria filamentosa,
de la cual se ha reportado la capacidad de
realizar modificaciones postraduccionales,
como O-manosilaciones. En conjunto, los
resultados sugieren que las condiciones
de cultivo (sea en matraces o en biorreac-
tor) en las que existe limitacién de oxige-
no, modifican el estado metabdlico de la
bacteria, llevando a cambios en la produc-
tividad y en el perfil de O-manosilacion de
la proteina recombinante APA, lo que se-
guramente conlleva modificaciones en la
capacidad inmunogénica de esta bacteria.

El otorgamiento de un premio vy
dos menciones honorificas, dan cla-
ra muestra de la calidad de la investi-
gacion biotecnolégica que se hace en
este Instituto.

El Congreso Nacional!
de Biotecnologia
y.Bioingenieria

/ estambiénel " /-
\ /.. foroidéneo /

\/

"/ para distinguir’
\, a/estudiantes e
investigadores,por:su
trabajo y.trayectoria
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Uno de los aspectos mas sorprendentes de la tecnologia de cdm-
“ puto y la telefonia es la velocidad con la que estos dispositivos
evolucionan en disefio y funcionalidad gracias al'uso
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1. Instalacidén. En caso de un equipo
con sistema operativo Android o iOS
(iphone), éste puede instalarse des-
'de el repositorio de aplicaciones del
L equipo movil; para computadoras
.:Iigs necesario descargarlo de la pagi-
r;a oficial http://preyproject.com/.
53 2. Configuracion. Para poder
conﬁgurar la aplicacidn se debe in-
dlcar una direccidn de correo elec-
trénico y una contrasefia que nos
perm'ita acceder al servicio. Una vez
ingresados los datos anteriores, debe
| dlrLg|rse a https://panel.preyproject.com/
login eliniciar sesién con los mismos; ensegui-
dajaparecera un panel con los dispositivos mo-

¥ nitoreados/en donde! es posible cambiar las opciones
de monltoreo de cada dispositive; por ejemplo, emitir una alar-
ma y/o un mensaje delalerta, registrar en qué red inaldambrica se
encuentra conectado el equipo, bloquear el equipo hasta que se
ingrese una contrasefa personalizada y obtener un listado de los
programas que se estan ejecutando, entre otras cosas.

3. Reporte de robo o extravio. Es necesario repor-
tar el roebo o extravio en la pagina de Prey a la bre-
vedad posible; para ello hay que iniciar sesion en
https://panel preyproject.com/login, seleccionar el dispositivo

rébado 0, extraviado, marcar Ia opcidon “missing” y guardar los
cambles En cuanto la pagma tengai,contacto con el dispositivo se
eallzaranflas acc10nes |nd|cadas




