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Segundo Simposio
de Investigacion Clinica
y Basica en Cdncer de Mama

Keninseb Garcia

Para propiciar la interaccidon entre investigadores y profesionales de la salud, el Progra-
ma de Investigacidon en Cancer de Mama del Instituto de Investigaciones Biomédicas
de la UNAM realizé el Segundo Simposio de Investigacion Clinica y Basica en Cancer de
Mama en México, en el que se discutié sobre el impacto de este problema de salud,
la investigacion gendmica y protedmica, el desarrollo de nuevas estrategias para su
diagndstico y tratamiento.

El grupo de cientificos que integran el Programa de Investigacién en Cancer
de Mama del Instituto de Investigaciones Biomédicas trabaja en la identificacion
y caracterizacién de los componentes genéticos, epigenéticos y ambientales que
contribuyen al desarrollo del cdncer de mama en la poblacién mexicana, asi como en
desarrollar proyectos de investigacién traslacional.

Al simposio asistieron estudiantes de licenciatura, posgrado, investigadores y
médicos de diferentes instituciones del pais para identificar intereses comunes, y asi
establecer proyectos de investigacion traslacional que permitan mejorar la calidad de
vida de los pacientes.

En la ponencia inicial, el doctor César Hernandez Méndez, del Centro de Cancer
del Centro Médico ABC, hablé de la importancia de la investigacion traslacional
para prevenir, controlar y tratar este padecimiento y menciond algunos ejemplos de
medicina traslacional que se aplican en el tratamiento del cancer de mama.

El investigador destaco que gracias al trabajo conjunto entre investigadores basicos
y clinicos se han podido mejorar diversas técnicas moleculares, obtener una descripcién
mas detallada del perfil de expresidn de los receptores hormonales y realizar estudios

epidemiolégicos que han demostrado la asociacion entre
los estrégenos y el cadncer de mama; lo cual ha permitido

el desarrollo de farmacos con actividad antitumoral

El grupo de cientificos trqbqjq como el tamoxifeno, que comenzé a usarse en los afios
lai ifi o7 . .7 setenta y brindaba una supervivencia de seis meses;
en la identificacion V4 caracterizacion losinhibidores de aromatasa que daban una supervivencia

los componentes genéticos, epigenéiicos de entre 10 y 14 meses, y aparecieron en la década

de 1990 el fulvestrant, que eleva esa cifra a 16 meses;

Yy medioambientales actualmente, mediante la combinacién de medicamentos
que confribuyen se puede alcanzar una supervivencia de al menos
, 27 meses.
al desarrollo de cancer de mama Para finalizar sefialé que los esfuerzos de inves-

en la poblacién mexicana

tigaciéon individuales basicos y clinicos son esencial-
mente descriptivos, y considerd que por las pecu-

liaridades de las pacientes con cdncer de mama en
América Latina, como la edad mas temprana a la que
se presenta la enfermedad, el sobrepeso y la obesidad o las dificultades para el
acceso a la salud, aun se requieran mayor investigacion para conocer con deta-
lle las neoplasias y mejorar las formas de identificar, prevenir, controlar y tratar los
tumores.

Por su parte, la doctora Leticia Rocha, del departamento de Biologia Molecular y
Biotecnologia del Instituto de Investigaciones Biomédicas, explicd que el cdncer de mama
triple negativo, que carece de expresion significativa de los marcadores HER2, ER y PR,
representa 15 por ciento de los casos, tiene una sobrevida a 5 afios significativamente
menor a los otros tipos de cancer, y no existe para él una terapia dirigida.

Continuda pag. 4>
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Los doctores Alejandro Zentella y Alfonso Ledn, organizadores del evento.

Afirmé que para protegerse del de-
sarrollo del cancer, el organismo cuen-
ta con un sistema de defensa que actua
a nivel molecular para detectar células
gue estdn acumulando mutaciones vy
eliminarlas por apoptosis; por otro lado
estd el sistema inmune, que es capaz
de detectar y eliminar a las células desde
fuera, a través de una respuesta mediada
principalmente por los linfocitos T, que
interactian con las células presentado-
ras de los antigenos tumorales.

La doctora Rocha explicé que la res-
puesta mediada por Linfocitos se regula
naturalmente por la interaccién entre
ligandos en las células presentadoras
de antigenos y receptores como CTLA-4
en los linfocitos.

En el laboratorio de la investigadora
se ha demostrado que las células de los
tumores de glandula mamaria triple ne-
gativos expresan el receptor CTLA-4, ya
sea en el citoplasma o en la membrana,
y que cuando se une a su ligando natural
induce la activacién de sus propias vias
de sefalizacion, pero cuando se le inhi-
be, ademads de bloquear las vias, se indu-
ce un decremento de la proliferacién ce-
lular y se estimula la produccién de IL-2.

En su participacidn, la doctora Ale-
jandra Armengol, del departamento de
Hematologia y Oncologia del Instituto
Nacional de Ciencias Médicas y Nutricién
“Salvador Zubiradn”, sefialé que el sobre-
peso, la obesidad y el sindrome metabd-
lico en las pacientes con cancer de mama
constituyen un factor de riesgo, pronds-
tico y predictivo adverso, por lo cual es
necesario contar con herramientas que
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permitan integrar diversos datos para
predecir posibles desenlaces y el benefi-
cio del tratamiento.

Aunque los paneles multigénicos y
otras tecnologias que utilizan secuencia-
cion de nueva generacion han mostrado
a nivel experimental cambios significati-
vos en el cancer de mama metastasico,
en comparacién con las vias metabdli-
cas en las personas sanas, en estudios
clinicos aun no se han probado su utili-
dad, por lo que la opcién actual es tra-
tar con mas eficiencia los trastornos
metabdlicos que antes pasaban desa-
percibidos para médicos, oncdlogos y
pacientes.

Por su parte el doctor Mario Zurita
Ortega, del departamento de Genética
del Desarrollo y Fisiologia Molecular del
Instituto de Biotecnologia de la UNAM,
quien por varias décadas ha analizado
el papel de los factores de transcripcion
y estabilidad del genoma usando como
modelo a la mosca de la fruta Drosophi-
la melanogaster, mostré los hallazgos
gue han obtenido en afios recientes al
estudiar el factor TFIIH en un modelo de
oncogénesis, ya que se sabe que cuando
una célula se convierte en cancerosa mu-
chos de los oncogenes y otras moléculas
que son importantes para mantener el
fenotipo canceroso demandan de una
alta actividad transcripcional.

En un modelo de oncogénesis con
la linea celular derivada de epitelio
de mama MCF10a Er-Src que expresa
una proteina artificial en la que el do-
minio del receptor de estrégenos que
une estradiol (ER) estd fusionado a la

cinasa oncogénica del sarcoma de Rous
(c-Src), el doctor Zurita y sus colaborado-
res probaron la actividad de la molécula
triptolide, que proviene de la planta Trip-
terygium wilfordii e inhibe la actividad
de la ATPasa de TFIIH, y de THZ1, que
impide la actividad de la transcriptasa, y
encontraron que los niveles de TFIIH se
elevan en las células transformadas, las
cuales son mas sensibles al tratamien-
to; asi mismo, observaron que muchos
transcritos disminuian dramdticamen-
te con el tratamiento con el triptolide,
mientras otros se incrementaban, lo
cual indica que hay una respuesta a nivel
transcripcional.

El doctor Enrique Bargallé Rocha, jefe
del departamento de Tumores Mama-
rios del Instituto Nacional de Cancero-
logia, hablé del panorama de la cirugia
de mama en la era de la medicina perso-
nalizada, y afirmd que actualmente la re-
seccion del tumor sigue considerandose
la piedra angular del tratamiento contra
el cancer de mama, porque es el proce-
dimiento mas efectivo y de menor costo
econdémico.

Dijo que en esta era de la medicina
personalizada contra el cancer, el que
pasa entre el diagndstico y el momento
en que se da atencion a la enfermedad
es importante, asi como brindarla desde
un enfoque multidisciplinario que im-
plica el trabajo cooperativo de oncdlo-
gos médicos, radiooncdlogos, cirujanos
oncoldgicos y oncopatélogos (lo cual
puede incrementar de cinco a diez afios
la esperanza de vida de las pacientes).
Estos equipos de trabajo aumentan su
eficiencia al contar con informacién bio-
l6gica del tipo particular de tumor que
afecta a cada paciente.

Por ello afirmd que, debido a que Ila
mayoria de las pacientes son diagnos-
ticadas por un cirujano o seran some-
tidas a cirugia en algin momento del
tratamiento primario, el papel de la in-
vestigacidon quirdrgica no se reduce a
estudios de procedimientos o técnicas,
sino que incluye dreas mucho mas rele-
vantes para el paciente oncolégico que
puedan contribuir al disefio, conduccién
y el reporte exitosos de los proyectos de
investigacion.

En su participacién, el doctor Luis
Arias Romero, de la Facultad de Estudios
Superiores lIztacala, hablé de la identifi-
cacién mediante técnicas émicas de ge-
nes y proteinas reguladas por PAK1 en
el cancer de mama que sobreexpresa el
receptor tipo 2 de la familia de recepto-



res del factor de crecimiento epidérmico
(ErbB2/HER2) positivo y sus posibles im-
plicaciones terapéuticas.

Explicd que los receptores de Ia
familia EGFR participan en el desa-
rrollo de distintos organos y tejidos,
y entre 20 y 30 por ciento de los carci-
nomas de mama sobreexpresan a ErbB2/
HER2; agregd que las PAKs participan en
procesos celulares relevantes para el de-
sarrollo del cdncer como angiogénesis,
diferenciacion, sobrevivencia, transcrip-
cion, metabolismo y migracion.

En un modelo genético de cancer de
mama, el grupo del doctor Arias encon-
tré que PAK1 es importante para el creci-
miento tumoral asi como para la activa-
cion de las vias MAPK y AKT. También se
encontré que PAK1 regula la expresion
de genes involucrados en la reparacion
de dafio al ADN, y que los efectos trans-
formantes de PAK1 se deben a la regula-
cion de multiples rutas de sefializacion.

Finalmente, consideré que el uso
de estrategias dmicas permite identi-
ficar redes de cinasa-sustrato y genes
regulados por la cinasas que potencial-
mente pueden mejorar el disefio de te-
rapias combinadas para el tratamiento
del cancer.

Por ultimo, el doctor Alejandro Zen-
tella presentdé algunas de las colabo-
raciones que se han desarrollado en el
marco del Programa. En la primera de
ellas, indico, el grupo del doctor Alfon-
so Ledn Del Rio encontré que cuando
las células de cancer de mama sobre-
expresan a la proteina NHERF2, que es
un coactivador asociado al receptor de
estrégenos, no sélo son resistentes al
tratamiento con tamoxifeno sino que
ademas proliferan rapidamente, y con
base en esta informacidn se realizd un
estudio retrospectivo en el que se revi-
saron los expedientes de mas de 3 mil
pacientes del Centro Médico ABC que
tienen cancer luminal A para tratar de
establecer una correlacidn entre el nivel
de expresién de la proteina, su localiza-
ciéon dentro de la célula y la resistencia
al tratamiento.

Ademas, los integrantes del progra-
ma han encontrado que los cultivos pri-
marios derivados de células de cancer
de mama obtenidos de mujeres obesas
proliferan mucho mas rapidamente que
los que provienen de mujeres con peso
normal, y ademds observaron diferen-
cias en la susceptibilidad a fdrmacos en
cultivos en monocapas y en esferoides.
Empleando un modelo animal, encon-

Doctor Enrique Bargallo.

Doctora Leticia Rocha

traron que existen diferencias impor-
tantes en las caracteristicas de la enfer-
medad que se desarrolla en condiciones
de peso normal o de obesidad.

Por otra parte, el doctor Zentella co-
mento que los grupos de la doctora Te-
resa Tusié, del departamento de Medi-
cina Gendmica y Toxicologia Ambiental
del Instituto de Investigaciones Biomé-
dicas y de la Unidad de Medicina Geno-
mica del Instituto Nacional de Ciencias
Médicas y Nutriciéon, y el doctor Carlos
Aguilar Salinas, de ese mismo Instituto,
llevan a cabo un protocolo de investiga-
cion con pacientes con antecedentes ge-
néticos en la Clinica de Cancer de Mama
del Centro Médico ABC, con el que ade-
mas de identificar nuevas mutaciones, se
busca poner a prueba la creacion de una
clinica de seguimiento y apoyo genético
a las pacientes con antecedentes de
cancer de mama hereditario asociado a
BRCA 1 o los otros 24 genes que partici-
pan en la reparacion del DNA.

Para finalizar, el doctor Zentella men-
ciond que su grupo planea llevar a cabo
un protocolo de investigacién traslacional
con pacientes del Centro Médico ABC des-
de el enfoque de la cronobiologia, en el
gue se evalue el beneficio terapéutico de
dar a las pacientes quimioterapias en un
horario diferente a las primeras horas del
dia, como se hace regularmente, cuando
los niveles de cortisol son mas elevados.

El investigador informé que el tra-
tamiento actual también incluye dexa-
metasona, que es un glucocorticoide
que se usa para evitar el vémito y las
nauseas ocasionadas por la quimiote-
rapia. Debido a que su grupo encontré
qgue los diferentes subtipos de cancer
de mama sobreexpresan el receptor de
glucocorticoides NR3C1, consideran que
adicionar un corticoide exdégeno como
la dexametasona, en un momento del dia
en el que los niveles de cortisol son ele-
vados puede afectar la eficiencia de la
quimioterapia. it
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.Puede el sistema nervioso
desviar la curva de natriuresis de presione
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Maria Chavez Canales

Segln la teoria Guytoniana, el acoplamiento de Ia
regulacion del volumen de fluido corporal total con la regula-
cion de la presion arterial depende de la capacidad del rifidn
para excretar sal (natriuresis de presion)t. Con ello, se logra
un balance de sal ante la ingesta variable de este mineral. Un
defecto en la capacidad excretora de sal resulta en el aumen-
to de la presidn arterial para permitir el balance de la ingesta
con la excrecion de sal y agua. En la hipertensién arterial,
dicha adaptacién requiere aumentar la presion arterial para
lograr este balance.

Esta teoria se apoya en diversas evidencias genéticas
gue muestran que al afectar la reabsorcidon de sal por el
rifién, se modifica la presién arterial. En las enfermedades
hereditarias monogénicas que alteran crénicamente a la
presion arterial, los genes afectados siempre inciden en los
mecanismos de manejo renal de la sal. Estos genes pueden
modificar la reabsorcion de sal, ya sea al afectar a las protei-
nas involucradas en su manejo, como los transportadores o
sus proteinas reguladoras o al afectar vias hormonales que
cambian la funcién renal. Las enfermedades genéticas re-
lacionadas con la hipertensién arterial se asocian con un
aumento en la reabsorciéon de la sal; y viceversa, cuando la
reabsorcion renal de iones disminuye se asocia con hipoten-
sién arterial.

En lo relativo a las evidencias experimentales, éstas
muestran que cuando se intenta producir hipertensién ar-
terial crénica en animales es necesario afectar a la natriure-
sis de presidn. En experimentos en los que se intercambian
rifones entre cepas de ratas normales y cepas de ratas ge-
néticamente hipertensas, las ratas hipertensas a las cuales
se les intercambiaron ambos rifiones por uno proveniente de
ratas normales, corrigen la hipertensién arterial. Asi mismo,
las ratas normales nefrectomizadas que reciben un rifién de
ratas con hipertension genética desarrollan hipertension
arterial?®3. Estas evidencias muestran que el rifidn es funda-
mental en la presion arterial, y que una vez desarrollada la
hipertensidn arterial, el riidn modifica la presidn arterial in-
cluso en un organismo que no padece hipertension.

Aunado a esto, observaciones recientes en la hiperten-
sién inducida por angiotensina Il muestran claramente el
papel preponderante del rifidn. Dos trabajos mostraron que
la eliminacion del receptor AT1 de angiotensina o la enzi-
ma convertidora de angiotensina Unicamente en el rifién
previno el desarrollo de hipertensién arterial inducido por
la angiotensina Il, aunque la expresion de los receptores o la
enzima estén presentes en los demas drganos*® .

Un andlisis gendmico realizado en mas de tres mil per-
sonas de la cohorte de Framingham muestra otra evidencia
del impacto de la reabsorcion renal de sal sobre la presidn

UNIDADES PERIFERICAS

arterial a nivel poblacional®. El analisis de la secuencia de los
genes de transportadores renales mostré que 1.5 por cien-
to de los individuos presentan mutaciones en un solo alelo
de estos genes. Aunque un solo alelo funcional es suficiente
para no producir enfermedad, la presion arterial de estos
sujetos fue significativamente menor que la del resto de la
poblacién, con nula prevalencia de hipertension arterial y
de mortalidad cardiovascular. Algunos expertos sugieren
que esto seria equivalente a consumir una dieta baja en sal
durante toda la vida.

La hipertensién arterial esencial es una enfermedad que
afecta alrededor de 30 por ciento de la poblacién mundial
y su prevalencia va en incremento. Actualmente existe una
gran disponibilidad de medicamentos antihipertensivos que
han ayudado a un gran nimero de pacientes a mantener
niveles normales de presion arterial (menores a 135/85 mm
Hg). Todos estos farmacos afectan la reabsorcién renal de
sal por distintos mecanismos. De acuerdo con las evidencias
mencionadas, que sugieren que la hipertension arterial si-
gue a la actividad renal, y si de una u otra manera el rifién
es el blanco de todos los farmacos antihipertensivos, se es-
peraria un buen manejo de los pacientes. Sin embargo, al-
rededor de 30 por ciento de los adultos diagnosticados con
hipertension arterial son resistentes a estos tratamientos
farmacoldgicos, incluso bajo la administracion de mds de
tres farmacos antihipertensivos. Esto se ha denominado hi-
pertension resistente a los medicamentos y es un problema
de salud mundial en aumento.

En modelos experimentales se ha observado que un au-
mento de la actividad renal simpatica produce una mayor
reabsorcion tubular renal de sodio, una disminucion de la
excrecidn urinaria de sodio y se promueve la retencién renal
de sal. Asi mismo, la denervacién renal previno el desarro-
llo, atenud la magnitud o retrasé el inicio de la hipertension,
lo que sugiere un papel importante de la actividad simpatica
en la capacidad excretora de sal requerida para el desarrollo
de la hipertension arterial crénica.

Estas evidencias experimentales promovieron el desa-
rrollo de nuevas estrategias para el tratamiento de la hiper-
tension arterial. Estos tratamientos estan basados en inter-
venciones quirurgicas como la ablacién simpatica renal, que
se ha utilizado como tratamiento de la hipertension arterial
resistente a fdrmacos. Los primeros estudios fueron contro-
vertidos, porque no en todos se reportaron mejoras en la
presién arterial, y en algunos casos en los que si se obser-
vé mejora, el efecto sobre la presion arterial se revirtié con
el tiempo. Estos trabajos recibieron fuertes criticas debido
al uso complejo del catéter utilizado para hacer la ablacién,
el tipo de tratamiento farmacoldgico que los pacientes ya




recibian, la seleccién de los pacientes y la forma de medir
la presion arterial. Recientemente se realizaron nuevos es-
tudios en los que se subsanaron estas deficiencias’®. Los re-
sultados mostraron una disminucién en la presién arterial
gue los pacientes y que algunas otras patologias asociadas
0 aparentemente no-asociadas se corregian, como la falla
cardiaca o la apnea del suefio. Se ha reportado que la de-
nervacion renal disminuye el tono simpatico sistémico. Por
todo esto, se espera que la denervacidén simpatica renal sea
un tratamiento prometedor para los pacientes con hiper-
tensidn arterial, insuficiencia cardiaca congestiva, enferme-
dad renal crénica y sindrome metabdlico, eventos que inter-
vienen en el mecanismo de la potenciacién de la actividad
nerviosa simpatica®.

El sistema simpatico renal consiste en una densa red de
fibras eferentes post ganglionares que recorren la arteria re-
nal incrustadas en la adventicia. Estos nervios filamentosos
siguen los vasos sanguineos y penetran las areas corticales y
yuxtamedulares para alcanzar las células tubulares renales,
el aparato yuxtaglomerulary a la vasculatura intrarrenal. Las
fibras eferentes aumentan la produccidn de noradrenalina,
promueven la retencidn de sal y agua, inducen la secrecién
de renina (mediada por los receptores B-1 adrenérgicos) y
reducen el flujo sanguineo renal por la vasoconstriccion de
las arteriolas renales (mediada por los receptores c-adre-
nérgicos)'®. Estas acciones estimulan al sistema nervioso
central para aumentar el tono simpatico. En pacientes con
hipertension esencial, sin importar su peso corporal, la di-
seminacién renal de norepinefrina es de dos a tres veces
mayor que en individuos con la presién arterial normal.

Las fibras simpdticas renales aferentes tienen una red
extensa en la pelvis renal y transmiten sefiales provenientes
de dos tipos de receptores: los receptores mecanosensibles,
gue responden al aumento de la presidon hidrostatica, y los
receptores quimiosensibles, que se activan por la hipoxia y

la isquemia renal. Las sefiales de estos receptores viajan a
través de los ganglios de la raiz dorsal ipsilateral hacia el sis-
tema nervioso central y llegan hasta el érgano de la vascula
terminalis (OVLT), el 6rgano subfornical (SFO) y el nucleo
paraventricular (PVN) en el hipotadlamo?!. Esta estimulacion
del sistema aferente modifica la presion arterial por la libe-
racién de vasopresina y la elevacién de la resistencia vascu-
lar sistémica. Las fibras aferentes se comunican con el rifidn
para equilibrar la excrecién de sal y agua. Existe evidencia
de la regulacién de transportadores renales de sal, como
el cotransportador renal de sal sensible al diurético tiazida
(NCC) por el sistema B-adrenérgico.

Estos resultados abren asi nuevas preguntas de inves-
tigacidn sobre la fisiopatologia de la hipertensién y la re-
gulacion de la reabsorcidn renal por el sistema simpatico.
Todas las evidencias muestran que la reabsorcién renal de
sal si determina los valores de presién arterial, pero que su
funcionamiento también depende de ejes neurales, que si
son alterados producen hipertensién de dificil tratamien-
to. En nuestro laboratorio estamos interesados en estudiar
el papel sobre la reabsorcion renal de sal de las regiones
hipotaldmicas que integran la informacién del balance de
la sal y el agua, y que tienen comunicacién con el riiidn,
como los drganos circunventriculares del OVLT y el SFO.
Para ello utilizamos modelos murinos en los que puede ac-
cederse al OVLT y el SFO y registrar el estado de transpor-
tadores renales de sal como el NCC, y medir la excrecion
renal de sal y agua. Una gran oportunidad para nuestra in-
vestigacidn es que el laboratorio se encuentra en la Unidad
de Medicina Traslacional para el Estudio de Enfermedades
Cardiovasculares dentro del Instituto de Cardiologia "Igna-
cio Chavez", lo que nos permite tener una interaccién cer-
cana con las observaciones clinicas, y en un futuro, que las
observaciones que hagamos en el laboratorio se lleven al
terreno de la investigacion clinica y traslacional.
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Juan Pedro Laclette,
Investigador Emerito dela UNAM

El pasado 15 de noviembre, el Consejo
Universitario aprobé nombrar investiga-
dor emérito al doctor Juan Pedro Lacle-
tte, de quien destacaron sus aportaciones
cientificas y su labor docente de mas de
40 afios.

Laclette nacié en Celaya, Guanajuato.
Es doctor en Investigacion Biomédica Ba-
sica por la Universidad Nacional Auténo-
ma de México e inicid su carrera docente
en la UNAM, en la Facultad de Medicina
en 1974. Se incorpordé como Investigador
asociado “B” de T.C. en el Instituto de In-
vestigaciones Biomédicas en 1981. Fue
Jefe del Departamento de Inmunologia
de 1991 a 1995 y Director del Instituto,
nombrado por la Junta de Gobierno de
la UNAM, durante dos periodos (1999-
2007). Es Investigador Titular “C”, y Nivel
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“D” del PRIDE, asi como investigador na-
cional nivel III.

Aportes cientificos

Durante los 44 afios que ha laborado en
la UNAM, Laclette ha realizado contribu-
ciones sustantivas en el drea de las en-
fermedades parasitarias; particularmente
en la cisticercosis y la amebiasis en las
que es un lider nacional e internacio-
nalmente reconocido. Ha contribuido al
mejor conocimiento de la taeniasis-cisti-
cercosis, asi como al desarrollo de herra-
mientas para su diagnostico, tratamiento
y prevencion.

Su grupo fue el primero en caracterizar
el mecanismo de accién de farmacos que
se utilizan en el tratamiento de la cisticer-
cosis humana, asi como en la clonacién y

v > on de genes de céstodos y en
el uso de metodologias de DNA recombi-
nante para el estudio de estos parasitos.
Fue coeditor del primer libro publicado
por Academic Press en 1982, en el que se
recopilaron y dieron a conocer los conoci-
mientos actualizados acerca de la teniasis-
cisticercosis; este libro contintia siendo un
referente mundial sobre la enfermedad.
Fue lider del megaproyecto universitario
IMPULSA que caracterizo el genoma de la
Taenia solium en un consorcio que repor-
té cuatro genomas de céstodos, a través
de una publicacion aparecida en la revis-
ta Nature en 2013, que ha recibido 283
citas en cuatro afios y que inicié la era
posgendmica para los pardsitos céstodos.
Sus contribuciones en ciencias geno-
micas incluyen los primeros secretomas,
transcriptomas y proteomas para los cis-
ticercos de T. solium. Fue miembro del
Consejo Técnico que definié una norma
técnica de cumplimiento obligatorio en el
Sector Salud para la Vigilancia, Prevencion
y Control de la Cisticercosis en México en



1994, la cual impacté de manera impor-
tante en la reduccién de la prevalencia
de teniasis-cisticercosis en nuestro pais,
de tal forma que, ahora ya no se considera
a esta enfermedad parasitaria un proble-
ma de salud.

Actualmente trabaja en el desarrollo
de un método diagndstico en sangre que
permita definir la localizacidn de los cisti-
cercos en los tejidos del huésped humano
y porcino, y contintia contribuyendo para
aumentar el conocimiento del parasito, in-
cluyendo el desarrollo de métodos para la
introduccion (transfeccion) de genes exd-
genos al cisticerco.

Desde hace 17 afios estudia la ame-
biasis, enfermedad parasitaria también
prevalente en nuestro pais. El trabajo de
su grupo permitié entender cémo la res-
puesta inmune del huésped contribuye al
dafio hepdtico en el absceso amebianoy la
respuesta secretora a la proteccidn contra
la amebiasis intestinal. Han sido pioneros
en la creacién de un sistema para inducir
el enquistamiento de los trofozoitos ame-
bianos, que abre nuevas oportunidades
para el disefio de farmacos amebicidas y
estrategias para el control de la amebiasis.
También han trabajado en el desarrollo de
una vacuna oral contra la amebiasis, basa-
da en la expresidn de antigenos amebianos
en baculovirus, que ha mostrado resulta-
dos muy prometedores.

Recientemente, han descrito una nue-
va estrategia de inmunidad innata contra
la amebiasis, consistente en la formacion
de trampas extracelulares de DNA por los
neutréfilos humanos.

En su tercera linea de investigacion, ha
establecido colaboraciones multidiscipli-
narias con otros cientificos dentro y fuera
de la UNAM. Por ejemplo, en sistematica
y evolucién molecular ha formado inves-
tigadores y entrenado personal técnico
gue actualmente trabajan en diversas de-
pendencias de la UNAM. Ha contribuido a
responder preguntas taxonémicas y evo-
lutivas en diversos grupos de organismos,
incluyendo parasitos helmintos, artropo-
dos, acaros, aves, reptiles, entre otros.
Ejemplos adicionales de su trabajo son los
estudios en temas de toxicologia de nano-
materiales, cuyas publicaciones han sido
altamente citadas y se han convertido en
opciones terapéuticas de gran interés.

Como resultado de su trabajo cientifico
tiene 111 articulos arbitrados en revistas
de circulacidn internacional indizadas en el
SCl, 12 capitulos de libros, ademas de seis
libros editados y 25 publicaciones de divul-
gacion cientifica en las dreas de biomedi-
cina, parasitologia y desarrollo cientifico.

Sus publicaciones han recibido 3406 citas
en Google Scholar; 3149 citas en WOS;
2556 citas en Scopus por otros autores (a
marzo de 2018).

Es miembro titular en la Academia
Mexicana de Ciencias y la Academia Nacio-
nal de Medicina, y miembro honorario de
las Academias de Ciencias de Guatemala y
de Republica Dominicana, asi como Visi-
ting Professor of Medicine en la Escuela de
Medicina de la Universidad Harvard y ob-
tuvo el Premio Miguel Aleman en el Area
de Salud. Ha recibido la Distincion al Mé-
rito Académico que otorga la AAPAUNAM.

La docencia

El reconocimiento internacional a su traba-
jo lo evidencian las numerosas invitaciones
a impartir conferencias en mas de una do-
cena de universidades en Latinoamérica,
los Estados Unidos de Norteamérica, Euro-
pay Asia. Ha sido conferencista invitado en
mas de cuarenta universidades, institutos
tecnoldgicos e instituciones de investiga-
cién cientifica de la Ciudad de México y de
los estados de la Republica. En los Gltimos
diez afios ha impartido aproximadamente
150 conferencias.

Ha sido profesor unico, responsable o
participante en mas de 60 cursos semes-
trales de bachillerato, licenciatura y pos-
grado. Fue coordinador de la materia de
Bioquimica en la FES Cuautitldn y en la Fa-
cultad de Ciencias, donde implanté refor-
mas en los programas y métodos de eva-
luacién. Ha impartido también numerosos
cursos en el Posgrado, asi como cursos
de actualizacion en otras entidades de la
UNAM vy en otras instituciones de México
y del extranjero.

Ha dirigido 32 tesis incluyendo 13 de
doctorado (dos mas estan en proceso), 9
de maestria y 12 de licenciatura.

Lo académico administrativo
Una vertiente de su carrera también in-
cluye cargos académico-administrativos
como Coordinador del Posgrado en Cien-
cias Biomédicas por dos periodos (1996-
1998 y 1998-1999), asi como cargos de
eleccién como vicepresidente de la Aca-
demia Mexicana de Ciencias (2004-2006),
ocupando posteriormente la presidencia
en el periodo 2006-2008. Fue también
electo coordinador general del Foro Con-
sultivo Cientifico y Tecnolégico para el
periodo 2008-2010 y reelecto para un se-
gundo periodo (2010-2012). Fue electo
Presidente de la Sociedad Mexicana de
Parasitologia para el periodo 2003-2005.
Ha sido miembro de la Junta de Gobierno
del Instituto Nacional de Pediatria de la Se-

cretaria de Salud y de la Junta de Gobierno
del CONACyT. Fue designado coordina-
dor de Estudios de Posgrado de la UNAM
por el Rector José Narro Robles entre fe-
brero de 2014 y enero de 2015.

Uno de los temas que ha impulsado en
todos sus encargos académico-administra-
tivos es el de la equidad de género en el
trabajo cientifico. Como presidente de la
AMC establecio en 2007 el premio L'Oréal-
UNESCO-AMC para promover el desarrollo
de mujeres cientificas, tema que también
ha impulsado a nivel hemisférico (ver ade-
lante).

Como coordinador general del Foro
Consultivo Cientifico y Tecnolégico (FCCyT)
se puede mencionar su participacion en el
cabildeo de tres reformas aprobadas de
la Ley de Ciencia y Tecnologia. La primera
reforma para ampliar la participacion de
los organismos coordinadores empresaria-
les en la mesa directiva del FCCyT; la segun-
da para adicionar el capitulo VII, referente
a la promocion de la innovacién dentro
de la Ley de Ciencia y Tecnologia, y la terce-
ra reforma para que sea obligatorio definir
una planeacién a largo plazo (25 afios) en
las politicas de ciencia y tecnologia y en el
Programa Especial de Ciencia y Tecnologia
(PECITI). También promovié la definicion
de leyes de ciencia y tecnologia en cinco
estados de la Republica. Bajo su coordina-
cién se realizaron los primeros estudios de
indicadores de Ciencia, Tecnologia e Inno-
vacion (CTI) que resultaron en diagndsticos
individuales para cada una de las 32 enti-
dades federativas del pais; a partir de esos
andlisis se elabord el Ranking Nacional de
Ciencia Tecnologia e Innovacion.

Una segunda evidencia de su reconoci-
miento internacional es su eleccién como
copresidente de la Red Interamericana de
Academias de Ciencias (IANAS) para el pe-
riodo 2007-2010 en la Asamblea General
de IANAS en Venezuela y reelecto para un
segundo periodo 2010-2013 en la Asam-
blea General llevada a cabo en Canada.
Esta organizacidn agrupa a todas las acade-
mias de ciencias del continente americano,
incluyendo a los Estados Unidos de Améri-
cay a Canada. Durante su trabajo como co-
presidente de IANAS se establecieron dos
nuevos programas: el Programa de Energia
y el Programa de Mujeres en la Ciencia,
que actualmente opera en 18 paises para
promover la equidad de género del trabajo
cientifico en nuestro hemisferio. Al térmi-
no de su encargo recibio un reconocimien-
to “por sus contribuciones sobresalientes
como copresidente de IANAS”, otorgado
por los presidentes de las Academias de
Ciencias del Continente Americano.i
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Premio

Duenas

10

Sonia Olguin

Los medicamentos contra el cancer desarrollados hasta ahora tienen poca
especificidad y efectos secundarios importantes, ademas de altos costos. El
premio CANIFARMA 2018 en Investigacion Bdsica le fue otorgado al doctor
Alfonso Duefias por su investigaciéon encaminada a la busqueda de medica-
mentos mas eficientes desarrollados a partir de farmacos ya probados contra
otras enfermedades.

En entrevista, el doctor Duefias comentd que la ventaja de usar una combi-
nacién de medicamentos reposicionados es que ya se conoce su farmacologia
(toxicidad, farmacodinamia y farmacocinética), lo cual reduciria el tiempo de
su llegada a la clinica y sobre todo su costo.

Explicé que la mayoria de los medicamentos contra el cancer estan diri-
gidos a bloquear los procesos de proliferacidn celular y la angiogénesis (ge-
neracién de nuevos vasos sanguineos) que son comunes e importantes para
cualquier célula tumoral, por lo que tienen amplio espectro y baja especifici-
dad; en cambio, el trabajo de investigacién premiado evalué una combinacion
de medicamentos metabdlicos debido a que el fenotipo de los tumores exhibe
un incremento de la glucdlisis, la glutamindlisis y la lipogénesis (consumen
mucha glucosa, mucha glutamina y sintetizan muchos acidos grasos), y por ello
es importante bloquear estos fenotipos simultdneamente, y al mismo tiempo
inhibir el catabolismo del huésped (fase del metabolismo que es una reaccién
degradativa donde se libera energia) para impedir que los recursos del pacien-
te sean llevados al tumor, y para ello se enfocé en farmacos reposicionados.

Para el estudio, el doctor Duefias y su grupo utilizaron lineas de cancer
de colon humano y murino (SW80 y CT26WT) en las que se evaluaron seis
medicamentos metabdlicos, tres inhibidores del anabolismo tumoral (fase
del metabolismo donde se consume energia para sintetizar las moléculas que
el cuerpo necesita) y tres que inhiben el catabolismo del huésped. Los medi-
camentos son Orlistat, lonidamina y DON, los cuales conformaron el esquema
OLD (acrénimo de las iniciales de cada farmaco), asi como la hormona del
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crecimiento, insulina e indometacina (esquema Gll), que reducen la inflamacién
crénica, aumentan la sintesis proteica, e inhiben la lipdlisis con disminucién de la
insulinorresistencia, sin induccién del crecimiento tumoral.

El doctor Duefias informd que los resultados obtenidos muestran que los far-
macos reposicionados OLD son sinérgicos, y que OLD, Gll y ambos inducen efec-
tos antitumorales in vitro, asi como in vivo, segun lo demuestran los estudios
en ratones, por los que los medicamentos fueron bien tolerados; inducen una
respuesta Thly reducen la funcién mitocondrial y flexibilidad energética.

El investigador menciond que aun falta demostrar in vivo los efectos del tra-
tamiento sobre la respiracion corporal y la composicion tisular, asi como deter-
minar su efecto sobre el transcriptoma.

Concluyé que esta combinacién de farmacos tiene un efecto inhibidor tumo-
ral porque bloquea el anabolismo tumoral, y estan por demostrar que también
inhiben el catabolismo del huésped en estudios realizados en animales comple-
tos; y lo mas importante, dijo, es que el desarrollo clinico de estas moléculas es
factible y prometedor.

Durante la ceremonia de premiacidn, el doctor José Narro secretario de
Salud, menciond que en la edicion nimero 44 del Premio CANIFARMA los tra-
bajos de investigacién galardonados con el primer lugar de cada categoria es-
tdn relacionados con los principales problemas de salud de México. Informé
que el afio pasado en nuestro pais mas de 80 mil personas murieron a cau-
sa del cancer y se presentaron alrededor de 200 mil casos nuevos. Se refirid
también a la diabetes, en donde se requieren férmulas distintas para atacar
el problema, con la participacion de la poblacidon al cambiar su estilo de vida,
porque es indispensable para la prevencion. Ademas, dijo, en los ultimos cin-
co anos las defunciones por diabetes habian aumentado en 5 mil por afio,
pero de 2016 a 2017 se desacelerd el crecimiento en las defunciones; sin em-
bargo, aun se diagnostica tardiamente a uno de cada cuatro diabéticos. Por ello,
consideré que ambos son temas importantes que deben trabajarse mediante
la investigacion.

El doctor Guillermo Funes, presidente del Consejo directivo de CANIFARMA,
informé que 30 por ciento de la investigacidon que se genera en el pais es en el
area de salud, la mayor cantidad de doctorados estan en salud, y 22 por ciento
de los articulos cientificos que se publican también son en esta misma area.
Ademas, calificd a la investigacion y el desarrollo como el alma de la industria
farmacéutica, debido a que “para que haya medicamentos y dispositivos
médicos tenemos que hacer investigacion, y la industria a pesar de tener
departamentos de investigacion, requiere vincularse con las instituciones de
investigacién y con la academia”.

El doctor Jorge Vazquez dirigié un mensaje en representacion del jurado en
el que informd que se sometieron 41 trabajos de investigacién basica, 15 de
investigacién tecnoldgica, y tres de investigacién clinica, todos muy bien funda-
mentados. Considerd que la vinculacidn tiene que ser el resultado que se ofrezca
a través de los Premios CANIFARMA, que mas investigadores puedan aplicar los
resultados que van obteniendo y le den sentido de utilidad, “y tengamos una
industria nacional muy productiva que apoye al pais en el sector clinico y de
la salud”.

El primer lugar en investigacion clinica fue para el doctor Oscar Arrieta y
colaboradores por el trabajo “Efecto de la combinacidon de metformina con in-
hibidores de la tirosincinasa vs inhibidores de la tirosincinasa en pacientes con
cancer de pulmdn de células no pequefas con EGFR mutado en un estudio clini-
co aleatorizado fase II". En la categoria de Investigacion Tecnoldgica los ganado-
res fueron la maestra en disefio industrial Mdnica Avila y colaboradores por el
disefio de un equipo médico auxiliar para evaluar el estado de tejidos con toma
de termogramas plantares en pacientes diabéticos.

En el presidium estuvieron presentes también Julio Sanchez y Tépoz, comi-
sionado para la Regulacién de Riesgos Sanitarios de la Secretaria de Salud; la
doctora Armida Zuiiiga, representante de la Secretaria de Salud en el jurado del
premio CANIFARMA,; el doctor Abelardo Meneses, director del Instituto Nacional
de Cancerologia y el maestro Heriberto Pérez Montoya, del IPN.H

El doctor Alfonso Duefias Gonzalez nacié en
Puerto Vallarta, Jalisco, en 1964. Realizo sus
estudios de licenciatura en la Facultad de
Medicina de la Universidad de Guadalajara,
en donde obtuvo, en 1988, el titulo de
Médico Cirujano y Partero. Entre 1989 vy
1992 cursd la especializacion en Medicina
Interna en el Instituto Nacional de Ciencias

Médicas y Nutricion “Salvador Zubiran”
y, posteriormente, se subespecializé en
Oncologia Médica en el Instituto Nacional
de Cancerologia (INCAN).

En 1995 realizd una estancia de
investigacion clinica en el Departamento

de Oncologia Médica del Hospital
Universitario de Salamanca, Espaia.
En 1997 obtuvo el grado de Doctor en
Medicina y Cirugia con la tesis: “Estudio
de los genes p53, nm23, bcl-2 y el receptor
estrogénico en cancer de mama”, por la
cual se hizo acreedor a la mencién Apto
cum laude.
Un afio después, llevé a cabo una estancia
posdoctoral en la Divisidn de Investigacion
de Cancer del Departamento de Biofisica
Médica en el Sunnybrook Health Sciences
Centre de la Universidad de Toronto.
Posteriormente, el doctor Duefias
regres6 a México a través del Programa
de Repatriacion del CONACYT, como Jefe
de la Division de Investigacion Basica en
el Instituto Nacional de Cancerologia, y
en el afio 2000, se incorpord al Instituto
de Investigaciones Biomédicas (IIB) de la
Universidad Nacional Auténoma de México
(UNAM), en el Departamento de Gendmica
y Toxicologia Ambiental.

El doctor Duefias ha sido pionero en
Meéxico en la investigacion traslacional. En
este sentido, su trabajo ha versado en la
terapia epigenética del cancer.
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El doctor Enrique Cabrero Mendoza, Director General del Consejo Nacional de Ciencia y Tecnologia
(CONACyT), inaugurd la 22 Feria Nacional de Investigacion en Medicina Traslacional e Innovacién

Biomédicas
en la Segunda Feria Nacional de Investigacion
en Medicina Traslacional e Innovacion

Sonia Olguin

Con el propésito de preservar y mejorar la salud humana, generando innovacion
y crecimiento econdmico al resolver problemas mediante un abordaje traslacional
gue incluya la comercializacion de los desarrollos, el Consorcio Nacional de Inves-
tigacion en Medicina Traslacional e Innovacién (CONIMETI), conformado como una
estrategia de colaboracion entre la Secretaria de Salud (SSA), la Universidad Na-
cional Auténoma de México (UNAM) y el Consejo Nacional de Ciencia y Tecnologia
(CONACyT), organizo la Feria Nacional de Investigacion en Medicina Traslacional e
Innovacién 2018.

En la inauguracién de este evento, dirigido a investigadores adscritos a los Insti-
tutos Nacionales de Salud y Hospitales de Alta Especialidad, instituciones de educa-
cion superior y centros de investigacion, publicos o privados, asi como a investiga-
dores e inventores independientes, el doctor Guillermo Ruiz Palacios, titular de la
Comisién Coordinadora de los Institutos Nacionales de Salud, subrayé la importan-
cia de dar continuidad a estas ferias, en primer término, porque son indispensables
para promover el desarrollo y la innovacién de la investigacion en medicina y en
ciencias de la salud en nuestro pais, y segundo porque han sido un éxito, ya que
en la primera feria mds de 10 por ciento de las investigaciones que se presentaron
lograron su cometido de iniciar el proceso de transferencia de estas innovaciones
hacia la industria.
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Mencioné que el proceso de la
ciencia tiene tres componentes muy
importantes, la creatividad, la innova-
cién y la generacion de riqueza. Agregd
gue “durante muchos afios en México
habiamos estado en la fase de la crea-
tividad y nuestros investigadores se
conformaban con tener un articulo en
las mejores revistas del mundo pero,
en anos recientes, las investigaciones
han madurado lo suficiente en nuestros
centros universitarios de investigacion,
y los investigadores tienen ya este con-
cepto integral de dar a nuestra sociedad
algun beneficio, y esta es el fin ultimo
que debe tener nuestra creatividad”
elementos que caracterizan no sélo a
la investigacion médica traslacional,
sino a la sociedad del conocimiento. Al
trasladar conocimientos y dispositivos
médicos a nuestra sociedad no sélo se
le capacita a ésta para que procure su
bienestar de forma activa, sino que se
abren posibilidades para que la indus-
tria genere riqueza directa e indirecta
fomentando el desarrollo del pais.

El coordinador de la Investigacidon
Cientifica de la UNAM, el doctor William
Lee, menciond que es importante que
lo que se hace como investigacién ba-
sica tenga una aplicacion y un beneficio
para la sociedad, y enfatizé la importan-
cia de tener los mecanismos y marcos
administrativos apropiados para ello.

La doctora Edda Sciutto al participar en la sesién de Pitch.

Hablé de la transicidn que vive el pais y
de las propuestas generales que se han
hecho al gobierno federal en materia de
ciencia, tecnologia e innovacién, pero
dijo, que “es necesario que por areas se
hagan propuestas mas concretas (me-
dicina, salud, etc.) y que estemos como
comunidad tras de esos objetivos.

El ingeniero Jean Savoir, secretario
del Consejo de la Asociacion INCIDE (or-
ganizacién no lucrativa del sector em-
presarial), menciond que ahora hay un
mayor interés por parte de las empresas
en vincularse en proyectos de investiga-
cién,asicomoun mayorinterés por parte
de los investigadores en buscar empre-
sas que estén dispuestas a apoyar para
desarrollar estos proyectos y llevarlos al
mercado.

El doctor Guillermo Funes, presiden-
te de la Camara Nacional de la Industria
Farmacéutica (CANIFARMA), menciond
gue en México la investigacidn todavia
es financiada por el sector publico; se-
gun datos del observatorio global de
investigacion y desarrollo en salud, de
2007 a 2016, el CONACyT fue el princi-
pal inversionista en la materia, en una
proporcion 8 veces mayor con respecto
a las siguientes instancias que han par-
ticipado, como los Institutos Nacionales
de Salud, de la UNAM y del CINVESTAYV,
por lo que se requiere una mayor in-
version privada, y por eso felicitd estas

iniciativas. Informé que a lo largo del
sexenio mas de cuatro mil setecientos
millones de pesos se destinaron para la
investigacion en areas biomédicas.

En las conclusiones del evento, el
doctor Ruiz Palacios recalcé que no se
debe olvidar que la relacidon entre la
academia y la industria produce rique-
za. La ciencia no puede generarse sin re-
cursos, por lo que se requiere modificar
la direccidn de instituciones académicas
y de investigacidén para tener este otro
complemento. El motivo de la segunda
feria, dijo, es inducir a los investigado-
res a repensar la manera como se hace
investigacion, no limitdndola a una sola
dimensidn sino que abran su visidén ha-
cia el futuro y el progreso de nuestro
pais.

La participacion de Biomédicas
Se realizaron dos sesiones de Pitch cuyo
objetivo, de acuerdo con el CONIMETI,
era “acercar a los investigadores a los
modelos y conocimientos necesarios
para trasladar un proyecto cientifico en
beneficio social y econédmico, median-
te su comercializacién, presentando
sus proyectos cientificos como modelo
ideal para conseguir fondos e inversion
de particulares, promoviendo de esta
forma la visién y el uso del enfoque

Continuia pag. 14>
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traslacional en medicina para generar
innovacion”.

La doctora Edda Sciutto, del Depar-
tamento de Inmunologia del Instituto
presentd en la primera sesion de Pitch
el proyecto “Péptido GK1, nuevo agen-
te inmunoterapéutico contra el cancer”.
Explicd que la molécula GK1 es un pép-
tido de 18 aminodacidos que su grupo
identifico en cisticercos de Taenia cras-
siceps y después de muchos afios de in-
vestigacidon mostraron su utilidad en la
inmunoterapia contra tumores.

Las primeras evidencias las encon-
traron en un modelo experimental de
melanoma murino en el que observaron
que aun manteniendo el melanoma pri-
mario el péptido era capaz de aumentar
la sobrevida en 40 por ciento. Posterior-
mente observaron en un modelo expe-
rimental de cdncer de mama murino,
gue la inmunizacién con GK1 era capaz
de aumentar la sobrevida en una forma
dosis-dependiente, aun manteniendo
el tumor primario, reducir la tasa de
crecimiento tumoral y reducir signifi-
cativamente el niumero de metastasis
pulmonares y el porcentaje de ratones
que desarrollan macrometastasis.

Explicd que la capacidad del pép-
tido GK1 para activar células presenta-
doras de antigenos, dendriticas y ma-
créfagos estaria implicada en revertir
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la inmunosupresién asociada con el de-
sarrollo tumoral. "Tenemos evidencias
experimentales de que GK1 puede po-
tenciar la terapia de anti-PDL1; es decir,
aumentar la eficiencia de un tratamien-
to de muy alto costo y quizas reducir el
numero de dosis de la terapia o reem-
plazarla" afirmé Sciutto.

En este proyecto ya han completado
los estudios de la fase pre-clinica, y se ha
comprobado la ausencia de toxicidad,
de genotoxicidad y de pirogenicidad; y
quedan por desarrollar los estudios de
distribucion. Los investigadores estiman
que para completar los estudios pre-
clinicos se requieren de seis meses adi-
cionales y de aproximadamente un afo
para realizar estudios de fase 1. Ya se ha
disefado el estudio en pacientes que
han sido resistentes a la primera linea
de terapia y también para utilizar GK1
con la terapia de anti-PDL1 en diferen-
tes dosis.

La doctora Sciutto informd que se
ha presentado la solicitud de patente
al IMPI, y la solicitud como PCT actual-
mente estd en la etapa nacional para la
que necesitan un socio industrial por-
que no estdn en condiciones de finan-
ciarla.

El doctor Gabriel Gutiérrez del De-
partamento de Biologia Celular y Fisio-
logia de Biomédicas presentd el proyec-

El doctor Gabriel Gutiérrez al presentar
el proyecto Quimera Test®

to “Quimera Test, medida preventiva de
cancer cervical y de préstata”, el cual
fue ganador de la segunda sesién de
Pitch de la categoria B de mayor avan-
ce junto con el proyecto “Estimulador
magnético del nervio facial".

Al presentar el proyecto, realiza-
do por la empresa Hakken, de la cual
es asesor, el doctor Gutiérrez informd
gue el cdncer cervicouterino y el cancer
prostatico constituyen la primera y la
segunda causa de muerte por cancer en
México en hombres y mujeres, respec-
tivamente. Agregé que se han descrito
500 genes con mutaciones que estan
asociadas a las distintas manifestacio-
nes del cdncer cervicouterino y 75 para
el cdncer prostatico. La segunda asocia-
cién importante con estos padecimien-
tos, dijo, es la infeccién por VPH, ya que
las estimaciones indican que cien por
ciento de los carcinomas cervicouteri-
nos se asocian con infecciones por VPH,
y al menos 75 por ciento de los canceres
prostaticos pudieran tener una asocia-
cién con el mismo virus.

El doctor Gutiérrez considerd que
uno de los obstaculos centrales para re-
solver este problema de salud es que los
individuos desconocen que tienen fac-
tores que los predisponen a desarrollar
este tipo de patologias; por ello, la em-
presa Hakken ha desarrollado el sistema



llamado Quimera Test®, que permite la
identificacion simultdnea de serotipos
virales y de genes mutados en una sola
prueba que es Unica en el mundo. Men-
cioné que esta prueba tiene la virtud
de identificar en forma simultdnea, la
susceptibilidad genética y la presencia
o ausencia de los virus (8 polimorfismos
para préstata, 15 polimorfismos para
cancer cervicouterino, y 10 serotipos di-
ferentes para virus del papiloma).

Otraventaja que ofrece Quimera Test®
es que no requiere de un muestreo inva-
sivo, ya que puede realizarse con orina en
el caso de la mujer, y con orina o hisopa-
dos en el caso del hombre. Enfatizé que
la prueba es simultdnea, de tal manera
gue permite entrega de resultados en 24
horas; en cambio, los productos que hay
en el mercado tienen que hacer pruebas
separadas para virus y genes de suscepti-
bilidad, por lo que tardan cuatro semanas
aproximadamente y su costo oscila entre
20 y 25 mil pesos, mientras que el cos-
to de Quimera Test® es de aproximada-
mente 6 mil pesos y tiene versatilidad de
presentaciéon comercial (kit completo
hombre-mujer, sélo para mujer u hom-
bre), y también pueden desarrollarse
paneles de tamizaje pediatrico para te-
ner una identificacién de genes de sus-
ceptibilidad en los nifos para disefiar
un programa de prevencion mediante
vacunacion.

El doctor Gutiérrez considerd que la
informacidn que se genera con Quimera
Test® permitiria instrumentar programas
de tamizaje neonatal y vacunacion de la
poblacién con mayor riesgo; monitoreo
de poblaciones sexualmente activas; se-
guimiento de pacientes infectados libres
de céncer y diagndstico temprano, por lo
gue ayudara a que la medicina de preci-
sion personalizada sea enfocada hacia el
rubro de prevencion para transformar la
manera como la medicina se ejecuta ac-
tualmente, que es con tendencia hacia la
terapéutica.

Posteriormente, la doctora Gladis Fra-
goso, del Departamento de Inmunologia
del IIB participé en el panel Casos de Exi-
to presentados en la primera edicién de
la feria, los cuales llegaron a serlo a tra-
vés de un acuerdo de colaboracién o de
alguna transferencia o comercializacion
de tecnologia. La doctora Fragoso, junto
con la doctora Myriam Cortes Fuentes,
directora de Investigacion y Desarrollo
de Laboratorios Carnot habld de su ex-
periencia de colaboracion en el proyec-

to “Novedoso sistema de dosificacidn
intranasal de metilprednisolona para el
tratamiento de esclerosis multiple”. La
doctora Cortes menciond que el proyec-
to surgié porque el grupo de la doctora
Edda Sciutto detectd que el tratamiento
de la esclerosis multiple tiene areas de
oportunidad en las etapas recurrentes,
ya que de manera normal la enfermedad
se trata ingresando al paciente al hospital
y administrando dosis muy altas de algun
esteroide (fundamentalmente de me-
tilprednisolona) que conllevan un gran
numero de eventos adversos. Explicd
que las investigadoras Sciutto y Fragoso
propusieron disminuir la dosis del medi-
camento y cambiar la via de administra-
cién de intravenosa a nasal, con lo que
se evita el paso hepatico y se favorece la
llegada del farmaco al sitio de accidn.

Con esta nueva via de administracién,
explicé la doctora Cortes, se obtiene
una disminucién de eventos adversos,
un control mas eficaz de la neuroinfla-
macion, y se evita la hospitalizacién del
paciente. Aladié que el modelo de vin-
culacion que ellos utilizaron fue a través
de un acuerdo de colaboracion que se ha
visto reflejado en la posibilidad de tener
un proyecto candidato para ser presenta-
do a los estimulos que CONACyT ofrece
a través de un PEl y trabajaron bajo un
convenio macro que tiene la UNAM con
el Centro de Desarrollo de Laboratorios
Carnot.

Explicéd que Laboratorios Carnot apo-
yan en la estrategia regulatoria y propor-

cionan el analisis y el potencial del mer-
cado, y en el desarrollo de la tecnologia,
pero la parte esencial del proyecto y los
elementos de creatividad que el proyec-
to conlleva, asi como la identificacién de
la necesidad no cubierta corresponde al
grupo de investigadores. Aclaré que este
proyecto no esta supeditado a que los
fondos de CONACyT se aprueben o no,
porque la empresa continuara apoyando
independientemente de los resultados.

Como problemas mas serios de la co-
laboracion, la doctora Cortes menciond
la burocracia en los tramites; el tratar
de homologar los lenguajes es otro pro-
blema “porque donde las investigadoras
ven un proyecto terminado, la empresa
ve un proyecto que apenas comienza, de
manera que la diferencia en las lineas del
tiempo de cada uno es importante, por-
que al mostrar a las investigadoras toda
la estrategia reguladora y clinica por las
que su idea tenia que cursar para llegar
al mercado, se mostraron realmente sor-
prendidas.

Por su parte, la doctora Gladis Frago-
so coincidié en la dificultad de homolo-
gar los lenguajes y las lineas de tiempo;
y reconocio que la primera feria fue un
evento muy importante porque de otra
manera no hubieran proyectado la po-
sibilidad de asociarse con una empresa,
por lo que ése fue un disparador muy
importante para que se avanzara en ese
sentido, lo cual fue posible gracias a que
cuando llegaron a la feria sabian que te-
nian resultados muy prometedores. i

En el centro las doctoras Gladis Fragoso del IIB y Myriam Cortes Fuentes
de Laboratorios Carnot al compartir su experiencia de vinculacion.
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Para muchos de nosotros, la huella digital probablemente esta
asociada con alguna parte de nuestro cuerpo que nos permite
acceder a un sistema, como pudiera ser el reconocimiento facial
o la huella dactilar como la nueva forma de desbloquear los
teléfonos celulares, pero en el caso particular de esta columna lo
abordaremos con otro enfoque.

El término "huella digital", en el contexto de la web, estd
ligado estrechamente con nuestro comportamiento en la red,
y tan es asi que debemos prestar atencidn a este término,
porque existen paginas en internet que registran nuestra
actividad. Para ejemplificar esto, citemos el siguiente caso:
imaginemos que estamos navegando en alguna red social
como Facebook, y en cierto momento abrimos una nueva
pestafia del navegador porque vamos a comprar los regalos de
Navidad en una plataforma de venta de articulos por internet.
Entonces, en una pestafia tenemos abierta nuestra red social
y en la otra buscamos los regalos; una vez que terminamos de
explorar la pagina de articulos por internet, cerramos la pestafia
del navegador en donde buscamos los regalos y regresamos a
nuestra red social. Posteriormente seguimos interactuando en
Facebook y de manera sorpresiva encontramos vinculos hacia las
busquedas que realizamos previamente en la otra pestana.

El ejemplo anterior es s6lo un ejemplo del rastro que dejamos
en internet. La actividad en Facebook, los comentarios en blogs,
y nuestra participacién en foros de internet, entre otras cosas,
constituyen lo que somos en el mundo digital.

¢Por qué esimportante esto? Probablemente en este punto de
la lectura estamos pensando solamente en jovenes adultos, pero
équé pasa con los nifios? La mayoria de ellos son muy curiosos
desde pequefios, y a los tres afios pueden hacer busquedas por
voz en toda la suite de aplicaciones de Google, como es YouTube
o en el mismo buscador. Otro caso puede ser el mismo Netflix.

¢Qué medidas podemos adoptar en el uso de dispositivos
que acceden a internet?

e Usar controles parentales. Para el caso de los nifios
resultara un control de acceso al contenido apropiado de acuerdo
con su edad y sélo serd cuestion de revisar si la plataforma
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dispone de este mecanismo; Google y Netflix, por citar un péf:d@
ejemplos, si lo tienen. i

®  Mejorar los habitos de uso de nuestras redes sociales.
Todos los datos de nuestra actividad en cualquier red social
pueden rastrearse e incluso las empresas hoy en dia investigan
nuestros perfiles para tomar la mejor decisidon en un proceso de
contratacion.

e  Usar el navegador a nuestro favor. La mayoria de los
navegadores actuales soportan la navegacidon anénima o privada,
muy 0til cuando estamos usando una computadora publica,
porque no guarda datos de nuestra navegacion; en caso de que
no dispongamos de esta opcidn, serd conveniente borrar los
datos de navegacion-a través de la combinacion de teclas Ctrl +
Alt + Supr o Del y copfirmar la eliminacién de los datos.

Finalmente, dgbémos entender que nuestro comportamiento
en internet esta|asociado con nuestra personalidad, y esto
puede traducirselen datos que una empresa utilizara para los
fines que le ¢ nga. Entonces, en este sentido es altamente
conveniente qug hagamos conciencia del uso de la red, y de igual
forma seamos factares influyentes para mejorar la formacion
de recursos humanos a través del buen uso de las tecnologias de

informacién y c municac?f




