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Segunda Reunion
de Investigadores

Con el objetivo de fomentar colaboraciones,
conocer mejor y aprovechar tanto la infraes-
tructura como los Laboratorios Nacionales,
las Unidades Periféricas y las Unidades de
Servicio del Instituto de Investigaciones Bio-
médicas, se realizd la segunda reunién fora-
nea de Investigadores de dicho Instituto.

En la primera sesion, la doctora Gloria Sol-
devila presentd los avances y perspectivas del
Laboratorio Nacional de Citometria de Flujo
al cual definié como una unidad de servicio
especializada en citometria de flujo a nivel
nacional, "que permite el analisis cualitativo,
cuantitativo y la separacion de poblaciones
celulares, bacterianas y particulas con un ni-
vel de bioseguridad BSL:2+".

El LabNalCit ha continuado activamente su
labor en el apoyo a la formacidn de recursos
humanos, a través de prestar infraestructura
a grupos de investigacion e impartir cursos
especializados de citometria de flujo a estu-
diantes de distintos niveles, asi como ha apo-
yado el desarrollo de la investigacién interna
y externa, externa, por medio de acuerdos
de trabajo Ademas, con miras a lograr la sus-
tentabilidad econdmica del laboratorio, se ha
trabajado en el rubro de implementacién de
servicios a la investigacion en distintas areas
de la Biomedicina, y gracias a la adquisicidn
de un citémetro IBD (validado para la clinica)
se ha iniciado la implementacion de servicios
clinicos y pre-clinicos. Ademas, dijo, esta en
desarrollo el Sistema de Gestion de la Calidad
de acuerdo a los lineamientos 1ISO9001: 2015
y solo falta la realizacién de una auditoria
externa para la obtencidn del certificado del
derecho de marca SIGE, S. C. que certifica con
validez internacional.

Por su parte, el bidlogo Omar Collazo
presenté el Laboratorio Nacional de Recur-

Sonia Olguin

sos Gendmicos (LaNReGen) cuya mision es
poner al alcance de la comunidad cientifica
del pais el recurso de criopreservacién de
embriones de ratén y colaborar en la pla-
neacién y generacién de nuevos modelos
bioldgicos para la investigacidn biomédica.

Explicéd que los modelos de ratén son una
herramienta muy util en la investigacion
biomédica; sin embargo, algunos se resguar-
dan por periodos prolongados sin utilizarse,
generando altos gastos de mantenimiento
y espacio; ademas de problemas éticos.
Como alternativa al sacrificio de esos rato-
nes, valiosos en la investigacion biomédica,
existe la criopreservacién dijo, que consiste
en el mantenimiento a largo plazo de orga-
nismos, tejidos, células o moléculas en bajas
temperaturas sin afectar la viabilidad o fun-
cionalidad. En el caso del ratén se pueden
criopreservar embriones en etapas tempra-
nas de desarrollo, 6vulos, espermatozoides,
ovarios y epididimos.

Ademas de haber iniciado la criopreser-
vacion de embriones de cepas de ratones
genéticamente modificados que se utilizan
como modelos de estudio en el instituto,
en el LaNReGen se han implementado pro-
cedimientos que permiten eliminar patdge-
nos en cualquier cepa de ratén. Entre sus
metas a corto plazo esta la definicidn de los
servicios que otorgara el laboratorio, el es-
tablecimiento de un plan de difusién de las
actividades y servicios del laboratorio y la
estandarizacion de un método de criopre-
servacion de esperma de ratén.

Posteriormente la doctora Maria Chavez,
de la Unidad de Medicina Traslacional para
el Estudio de Enfermedades Cardiovascula-
res presentd su principal linea de investiga-
cién titulada Regulacién del balance de io-

nes por mecanismos renales y extrarrenales
y la fisiopatologia de la hipertension arterial.

Explicé que la funcion renal es un impor-
tante modulador del balance de iones plas-
maticos que afecta la presidn arterial a largo
plazo, al regular la excrecidn y la ingesta de
iones y agua por el rifidn. Su principal interés
es el estudio de la funcién renal en el balance
electrolitico, de manera particular, estudia la
regulacion rapida de la funcién renal ante
la ingesta de alimento. Para ello, analiza la
actividad del cotransportador de sal sensible
a tiazidas (NCC), principal proteina encarga-
da de la reabsorcion de iones en el rifidn,
después de una carga gastrica de potasio,
ya que se ha observado que la actividad de
este cotransportador diminuye minutos des-
pués de la ingesta de potasio. Asi, estudiara
la correlacion del potasio plasmatico y la al-
dosterona con la actividad del NCC porque
considera que es el cerebro el que manda la
sefial de la ingesta de alimento, en este caso,
la carga gastrica del potasio hacia la funcidn
renal. Ademas, investigara si el rifién puede
tener una actividad anticipatoria como otros
drganos a condiciones fisioldgicas (como el
ayuno y la ingesta) que permiten concen-
traciones precisas en el medio interno, y si
estas sufren un desbalance, se desarrollan
patologias como la hipertensién arterial.

La doctora Rocio Garcia, quien reciente-
mente se incorporé al Departamento de Bio-
logia Molecular y Biotecnologia, se refirid a
que la clasificacion molecular de los tumores
mamarios se realiza con base en el receptor
de estrégeno (ER), dividiéndose en ER ne-
gativo (HER2 y triple negativo) y ER positivo
(ER+). EI 70 por ciento de los tumores son
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ER positivos y las pacientes son tratadas con
terapia antiestrogénica, pero mas de 50 por
ciento de ellas presenta resistencia al trata-
miento por la pérdida de la expresion del ER.

Menciond que la deficiencia de vitamina
D (calcitriol) se ha relacionado con la alta
incidencia de tumores ER negativo y triple
negativo, con el mayor riesgo de desarrollar
cancer de mama y con una mayor progresion
tumoral, por ello ha realizado estudios en
cultivos de biopsias de pacientes con cancer
de mama triple negativo en presencia de la
vitamina D y ha podido concluir que el calci-
triol induce la expresidn de un ERa funcional
y restaura la respuesta a los antiestrogénicos
en las células de cancer de mama ER negati-
vo. Considerd que el tratamiento combinado
con calcitriol y los antiestrégenos podria re-
presentar una nueva estrategia terapéutica
en aquellos pacientes afectados con tumo-
res ER negativo o en tumores que perdieron
la expresion del ER, con el objetivo de mejo-
rar su prondstico de vida.

En su oportunidad la doctora Norma Bo-
badilla presentd las lineas de investigacion,
produccion cientifica y retos de las diversas
Unidades Periféricas. Inicié con la de mas re-
ciente creacién, la Unidad de Medicina Tras-
lacional, inaugurada en 2017 en el Instituto
Nacional de Cardiologia, a la cual estan ads-
critos los doctores Jonatan Barrera y Maria
Chavez, responsables de los Laboratorios de
Fisiologia Cardiovascular y Trasplante Renal
y el Laboratorio de Homeostasis de Liquidos
y Electrolitos, respectivamente.

Sobre la Unidad de Neuroinflamacion y
Enfermedades Neuroldgicas creada en 2010,
menciond que su responsable, la doctora
Agnes Fleury y su equipo recientemente
demostraron que la intensidad de la neu-
roinflamacion desarrollada por la neurocis-
ticercosis extraparenquimatosa modula la
respuesta al tratamiento, dejando abiertas
nuevas lineas de investigacion para me-
jorar el manejo de los pacientes. Ademas
participé en el establecimiento de nuevos
criterios diagndsticos validados de neurocis-
ticercosis en un esfuerzo multiinstitucional
latinoamericano.
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Posteriormente mostré la Unidad de In-
vestigacién Biomédica en Cancer creada en
el afio 2000 e integrada por cinco investiga-
dores del 1IB al frente de cinco laboratorios.
Del Laboratorio de Epidemiologia de Virus
Oncogénicos, cuya responsable es la doc-
tora Marcela Lizano y su equipo, menciond
que sus aportaciones mas recientes son ha-
ber mostrado que la regulacion diferencial
del VPH de alto riesgo es dependiente de
secuencias virales regulatorias; también su
grupo demostré que el factor transcripcio-
nal SOX2 reprime a la regién reguladora de la
transcripcion (LCR) del VPH16, lo que podria
favorecer la persistencia de una infeccién
por VPH.

En el Laboratorio de Epigenética del Can-
cer, dirigido por el doctor Alfonso Duefias,
en el que se estudia el reposicionamiento te-
rapéutico y el significado bioldgico del ADN
circulante en el cancer, se demostro la acti-
vidad y eficacia de hidralazina y valproato en
el tratamiento de linfoma cutaneo de células
T en un estudio de fase Il.

En cuanto a la Unidad de Epidemiologia
cuyo responsable es el doctor Alejandro Mo-
har, la aportaciéon mas reciente es la identifi-
cacion de la alta prevalencia de sobrepeso y
obesidad en pacientes con cancer de mama
(> 60 por ciento), lo cual indica la impor-
tancia de la intervencidn para reducir estos
factores de riesgo, tanto para el diagndstico
temprano como para el control y supervi-
vencia de estas pacientes.

Agregd que en el Laboratorio de Virus y
Cancer que dirige el doctor Alejandro Garcia
Carranca, se mostré que las células tronca-
les cancerosas presentan caracteristicas de
troncalidad y son mas resistentes a las ra-
diaciones, en comparacion con el resto de
la poblacién (progenitoras) de las células del
cultivo.

La doctora Bobadilla hizo también un re-
cuento de las tres Unidades Periféricas en
el Instituto Nacional de Nutricidn Salvador
Zubiran. La primera fue la Unidad de Fisiolo-
gia Molecular fundada en 1996 y cuenta con
dos grupos de investigacion dirigidos por los
doctores Gerardo Gamba y el suyo.

El laboratorio del doctor Gamba reciente-
mente mostré que: 1) La cinasa WNK1 es un
activador del cotransportador de NaCl (NCC),
2) que la WNK4 es una cinasa sensible a clo-
ruro, lo que explica el efecto dual sobre NCC
el tibulo distal, y 3) que el sensor de calcio
regula a NCC.

En cuanto a las aportaciones de su labo-
ratorio en medicina traslacional, la doctora
Bobadilla menciond dos: el tratamiento con
eplerenona que reduce la nefropatia por in-
hibidores de calcineurina en nifios con tras-
plante renal y la identificacién de uHsp72
como biomarcador temprano y sensible de
lesién renal aguda (LRA) en pacientes criti-
camente enfermos, de la cual se ha derivado
el desarrollo de dos dispositivos médicos. Y
destaco la aportacién en el drea experimental
mostrando que el antagonismo de los recep-
tores de mineralocorticoides o de angioten-
sina evitan la transicion de la LRA a enferme-
dad renal crénica.

Posteriormente hablé de la Unidad de Bio-
logia Molecular y Medicina Gendmica creada
en 2002 y cuya responsable es la doctora Te-
resa Tusié. La aportacion mas reciente de esta
unidad es la identificacion del gen SLC16A11
como el principal determinante de riesgo ge-
nético para el desarrollo de la diabetes tipo 2
en la poblacién mestiza mexicana.

Hizo mencion de que la Unidad de Bioqui-
mica “Guillermo Soberén Acevedo” fundada
en 2004 vy dirigida por el doctor Alejandro
Zentella, ha descrito cémo la mezcla de fac-
tores solubles liberados por células tumora-
les humanas de cancer de mama activan en
forma dominante al sistema NF-kB promo-
viendo un fenotipo pro-adhesivo en células
endoteliales humanas primarias.

Sobre la Unidad de Genética de la Nutri-
cién, la primera unidad periférica de Biomé-
dicas, fundada en 1980 informd que esta
compuesta de cuatro grupos de investiga-
cién. El Laboratorio de Citogenética incorpo-
rado en 2010 y dirigido por la doctora Sara
Frias mostré que las células de anemia de
Fanconi (AF) activan el checkpoint G2 y pa-
ran su ciclo, pero sobreviven en presencia de
una gran cantidad de dafio, lo cual ayudd a
entender que una célula AF es capaz de to-
lerar la presencia de dafo gracias a las fos-
fatasas como WIPI1 y de ese modo retrasar
la activacidn de la apoptosis cuando el dafio
genomico es sub-letal.

El Laboratorio de Endocrinologia y Dia-
betes Molecular encabezado por la doctora
Cristina Ferndndez dio a conocer los me-
canismos moleculares que participan en el
efecto de concentraciones farmacoldgicas de
biotina sobre la homeostasis de la glucosa, la
secrecion y la produccién de la insulina.

Por su parte, el grupo del doctor Juan Mi-
randa realizé estudios en Caenorhabditis ele-



gans cuyos resultados indicaron que la dieta
alta en glucosa redujo la fertilidad, efecto
que permanecio en dos generaciones subsi-
guientes y disminuyé la longevidad. Ademas
identificaron seis factores transcripcionales
que estan involucrados en los efectos deleté-
reos de la glucosa.

La doctora Bobadilla menciond que ade-
mds de realizar actividades de investigacion,
los miembros de las Unidades Periféricas
participan en los comités tutorales, la impar-
ticion de cursos, y en los jurados de exame-
nes de pre y posgrado; asi como, en diversos
comités dentro y fuera del Instituto y en la
vida académica y asistencial del Instituto de
Salud en el que se encuentra cada unidad.

En otra sesidn fueron presentados los
avances y logros de seis Programas Institu-
cionales de Investigacidén. Inicié la doctora
Gloria Soberdn, quien presenté lo referente
al programa de Produccién de Biomoléculas
de Interés Biomédico en Bacterias y Hongos.
Comentd que se establecieron nuevas estra-
tegias para consolidar el programa e intensi-
ficar las interacciones entre los seis grupos
que participan en él; ademds se realizaron
reuniones académicas con investigadores
externos a Biomédicas.

Se refirié también a los nuevos proyec-
tos de colaboracién que se han generado
como son: “la produccion de ramnolipidos
en fermentadores usando una cepa no pa-
tégena de Pseudomonas aeruginosa modi-
ficada genéticamente” en el que participan
los grupos de los doctores Gloria Soberdn,
Mauricio Trujillo y Adriana Valdez; “Vesicu-
las de membrana externa (VME) y de gas
como herramientas terapéuticas” de los
doctores Sebastidn Poggio y Laura Cama-
rena; “Obtencién de biomoléculas (VME,G)
de R. sphaeroides con fines terapéuticos” y
“Sistemas alternativos para la produccién de
vesiculas”.

Posteriormente la doctora Bertha Espi-
noza hizo referencia a logros del programa
Nuevas Alternativas de Tratamiento para En-
fermedades Infecciosas (NUATEI). En la par-
te del proyecto de tamizaje de compuestos
contra Entamoeba histolytica en el que se
evaluaron mas de 70 compuestos, el doctor
Julio César Carrero encontré que la lactofe-
rrina y tres péptidos derivados de ella son
efectivos para el tratamiento de la amibiasis
intestinal en modelo murino y no presentan
citotoxicidad para células de mamifero.

En el caso de los compuestos evaluados
contra Trypanosoma cruzi identificaron un
compuesto sintético en colaboracion con el
Centro de Fisica de la UNAM con el cual ya
realizaron estudios preclinicos en animales
resultando ser un tratamiento efectivo por
lo que han iniciado el trdmite de patenta-
miento correspondiente. Asi mismo un

compuesto natural, proporcionado por el
doctor Reyes Chilpa de la Facultad de Quimi-
ca que resulto efectivo, estdn determinando
su mecanismo de accion, analizando los fe-
némenos de apoptosis e induccion de estrés
en el parasito.

Sobre los experimentos con el virus de
la inmunodeficiencia humana, a cargo de la
doctora Leonor Huerta, se informd que es-
tan probando 30 compuestos en ensayos in
vitro contra la actividad de la enzima trans-
criptasa reversa y en contra de la actividad
replicativa del virus en células linfocitarias.
En cuanto a tuberculosis donde participan
las doctoras Clara Espitia, Mayra Silva y Lau-
ra Guzman, se han probado 223 compuestos
y han evaluado algunos en cepas monorre-
sistentes y susceptibles.

Como aciertos del programa menciond la
obtencién de dos catedras de CONACyT; el
desarrollo de nuevas metodologias para el
analisis de compuestos quimicos, con téc-
nicas sensibles y de ejecucién rdpida y la
estandarizacion de ensayos para evaluar los
mecanismos de accidn de los farmacos, asi
como el establecimiento de modelos in vivo
para iniciar estudios preclinicos.

La doctora Andrea Diaz Villasefior, res-
ponsable del Programa de Obesidad y Dia-
betes explicé que una meta del programa
es la generacion de nuevos modelos con-
ceptuales para entender las primeras alte-
raciones metabdlicas en la evolucidn y en el
desarrollo de la obesidad y la diabetes tipo
2. Como logros de este programa la docto-
ra Diaz menciond el desarrollo de diversos
modelos bioldgicos en diferentes especies
(conejo chinchilla, rata Wistar y el ratdn
C57BL/6) con diversos tipos y esquemas de
exposiciéon a agentes obesogénicos, En los
conejos, la exposicién materna antes y du-
rante el embarazo a una dieta hipercaldrica
alta en grasa y carbohidratos, condiciona
a la descendencia en edad temprana a au-
mentar su temperatura corporal promedio y
a sobre expresar marcadores asociados a la
termogénesis en tejido adiposo pardo, y sub
expresarlos en tejido adiposo blanco. En la
edad adulta de dicha descendencia, se alte-
ra el punto de regulacidon metabdlica con di-
morfismo sexual, se disminuye la actividad
de enzimas involucradas en la regulacién de
la glucosa, como son las calpainas, y se in-
crementa el dafio al ADN.

En el modelo de ratén, han observado
que el efecto de la dieta alta en grasa se exa-
cerba por la exposicidn al arsénico sobre la
resistencia a la insulina periférica, y en tejido
adiposo visceral sobre el aumento en la acu-
mulacion de triglicéridos vy la disminucidn
en la expresidn génica de adiponectina.

Por su parte la doctora Maria Eugenia
Gonsebatt, coordinadora del Programa de

Salud y Medio Ambiente, informdé que en
una evaluacion de poblacidon escolar, se
concluyd que los nifios que acuden a una
escuela en una zona con elevados niveles
de material particulado presentan una fun-
cién olfatoria disminuida que representa un
dafio en las células del epitelio olfativo. Las
pruebas olfativas aplicadas en este estudio
proporcionan un medio sensible, econdmico
y no invasivo para evaluar la funcién olfativa
y su conexién con el sistema nervioso cen-
tral en poblaciones con exposicién a agentes
toxicos.

Por otra parte, en un estudio realizado
para investigar el impacto de la exposicidn
gestacional al material particulado, se ob-
servod que 60 por ciento de las muestras de
ADN de sangre de corddn umbilical mostra-
ron niveles significativamente mas altos de
aductos que sus madres. Ademas, los aduc-
tos aumentaron de forma lineal con los nive-
les de PM10 Yy la frecuencia de micronucleos
en linfocitos del cordén umbilical se asocian
con la exposicion a PM10, ambos biomarca-
dores sugieren un mayor riesgo de céncer.
La doctora Gonsebatt considera que estos
resultados pueden contribuir para modificar
la normatividad mexicana para llevarla a lo
que sugiere la Organizacion Mundial de la
Salud (OMS), ya que en la zona norte de la
Ciudad de México las madres estan expues-
tas a niveles por encima de la norma. En
otro de los proyectos dedicados al estudio
del riesgo a la salud por exposicién estacio-
nal al material particulado y la busqueda de
agentes protectores, se evalud si la ingesta
de jugo de toronja modula negativamente la
formacidn de aductos y los resultados sugie-
ren que la naringenina reduce los niveles de
aductos basales.

Otra contribucién del programa fue la
participacién en un grupo de trabajo para la
generacion de un mapa de riesgo de nifios
mexicanos expuestos a altos niveles de ar-
sénico y/o fluoruro en el agua de bebida, ya
que se busca que la normatividad mexicana
para el nivel mdximo de estos contaminan-
tes en el agua se ajuste a lo que sugiere la
OMS para el arsénico que son 10 microgra-
mos por litro.

Sobre los logros del Programa de Can-
cer de Mama, el doctor Alejandro Zentella
menciond la generacién e implementacion
de un proyecto de investigacion traslacional
con un impacto clinico y el establecimiento
de convenios de colaboracién interinstitu-
cionales relacionados con las principales
lineas de investigacidon que son: el receptor
de estrégenos (ER) y la resistencia al tamoxi-
fen en el que se ha observado que NHERF2
aumenta el potencial tumorigénico y se ha
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realizado un estudio retrospectivo en tumo-
res luminal ARH positivo y HER2 negativo del
banco de datos del Centro Medico ABC en el
que la mayoria de los pacientes selecciona-
dos presentaron recurrencia de la neoplasia
y/o enfermedad metastasica. La segunda
linea es obesidad y cancer de mama en la
que cultivos primarios de CaMa luminal A
muestran diferencias bioldgicas asociadas
con normo peso versus obesidad. La tercera
linea es prevencion de cancer de mama en
la que estan desarrollando un programa de
investigacion y asesoramiento genético, vy la
ultima linea es la de inmunoterapia para el
cancer de mama triple negativo, este tipo de
tumores expresan CTLA-4 y han observado
que el bloqueo de éste induce reduccién de
la proliferacion celular, activacion de vias
de sefializacidn y expresion de genes inmu-
noactivadores, por lo anterior se trabaja en
la propuesta de la expresion de CTLA-4 como
biomarcador prondstico de respuesta a la in-
munoterapia con inhibidores de CTLA-4.

La doctora Edda Sciutto, coordinadora del
Programa de Investigacion para el Desarro-
llo de Vacunas, Inmunomoduladores y Mé-
todos de Diagndstico, comentd que avanza-
ron en expresar los diferentes péptidos que
constituyen la vacuna de cisticercosis en
distintos sistemas vegetales de plantas y op-
timizando la produccién de los mismos. Ade-
mas progresaron en el desarrollo de vacuna
contra el PRRS porcino y en el desarrollo de
una vacuna recombinante contra poliomie-
litis para la cual ya tienen callos de plantas
que expresan las distintas proteinas del po-
lio virus tipo 1.

Han comenzado a desarrollar un antipa-
rasitario de origen natural utilizando callos
embriogénicos de papaya producidos en
condiciones controladas en cultivos in vitro
con los que se podrian producir un biolégico
de composicion definida.

En cuanto a los métodos de inmunodiag-
néstico anexaron al de cisticercosis el de in-
fluenza porcina y de PRRS.

Han avanzado en el desarrollo de inmu-
nomoduladores encontrando que uno de los
componentes de la vacuna contra cisticerco-
sis porcina. El péptido ha demostrado la capa-
cidad para controlar el melanomayy el cancer
de mama experimental murino. GK-1, activa
células presentadoras de antigeno, caracte-
ristica que pudiera mediar las propiedades
antitumorales del péptido. Los resultados de
los nuevos estudios indican que el péptido
se incorpora a las células presentadoras por
endocitosis y esto resulta en la transcripcion
temprana de multiples genes proinflamato-
rios, que se apagan conforme pasa el tiempo
regulados por productos anti-inflamatorios
que se van expresando conforme avanza
el tiempo posterior a la inmunizacién con
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GK-1. Se ha completado la fase pre clinica
demostrando que el péptido es estable, no
es mutagénico ni toxico. La proteccion de los
hallazgos obtenidos se ha respaldado con
la solicitud de patentes nacionales e inter-
nacionales. Planean en un futuro préximo
evaluar el efecto de GK-1 en humanos con el
Instituto Nacional de Cancerologia utilizan-
do en conjunto con la inmunoterapia actual-
mente en uso basada en anticuerpos.

Posteriormente se presentaron las Unida-
des Institucionales de Servicio. La maestra
Patricia Padilla, responsable de la Unidad de
Cromatografia Liquida, mencioné que el ob-
jetivo es brindar apoyo tedrico y técnico so-
bre los procedimientos cromatograficos esta
dirigido a la comunidad, asi como a usuarios
externos. Presento los diferentes equipos de
cromatografia con los que cuenta el Institu-
to y comentd sobre otros servicios que dicha
Unidad proporciona como el disefio, optimi-
zacion y protocolizacidn de técnicas croma-
tograficas nuevas; el andlisis e interpreta-
cion de datos, asi como disefio de técnicas
de pre-purificacion de las muestras.

Mas adelante, la doctora Silvia Mora de-
finié a la Unidad de Metabolémica y Pro-
tedmica, de la que es responsable, como un
laboratorio analitico de vanguardia que hace
frente a multiples necesidades de aplicacion
en dreas de investigacion como la protedmi-
ca basada en geles y la metabolémica basa-
da en espectrometria de masas. La doctora
Mora mostro la infraestructura de la Unidad
y los servicios en protedmica que son la
asesoria, apoyo y entrenamiento en prepa-
racion de muestras, electroforesis mono y
bidimensional, electrotransferencia y Wes-
tern blot; mientras que mediante UPLC-MS
se realizan analisis de metoboldmica dirigi-
da, cuantificacién de metabolitos y analisis
de muestras bioldgicas complejas; con este
sistema se realiza la identificacion y cuan-
tificacion de hormonas, lipidos, farmacos y
pesticidas.

La maestra en ciencias Patricia de la To-
rre presentd el desarrollo que ha tenido la
Unidad de Secuenciacion, misma que inicio
en 1999y que posteriormente con la colabo-
racion de los Institutos de Biologia y de Eco-
logia adquirié nuevos equipos y se convirtio
en Laboratorio de Secuenciacion Gendmica
de la Biodiversidad y de la Salud, cuya inau-
guracion fue en abril 2013. A partir del 2014
esta Unidad forma parte del Laboratorio Na-
cional de la Biodiversidad (LaNaBio).

Mostré cdmo se ha incrementado el nu-
mero de usuarios del servicio de secuen-
ciacion capilar hasta llegar a un maximo
de 1700 muestras por aino y alrededor de
24 grupos de investigacion de Biomédicas,
mientras que el total del servicio de secuen-
ciacién proporcionado por el Laboratorio de

Secuenciacion es alrededor de 20,000 se-
cuencias y 5,000 de analisis de fragmentos
anualmente, proporcionandolo principal-
mente a usuarios del Instituto de Biologia, y
a otras 30 instituciones.

La Unidad de Microscopia fue presentada
por su coordinador el doctor Miguel Tapia,
quien menciond que la misién de esta uni-
dad es brindar el apoyo técnico e infraestruc-
tural a la comunidad cientifica en términos
de visualizacidon de estructuras bioldgicas,
simples o complejas, asi como de la cuantifi-
cacion de algunos de los fendmenos que son
dilucidados por las ciencias de la vida, apli-
cando técnicas bdsicas y avanzadas de mi-
croscopia Optica. Mostré la infraestructura
y las técnicas que se pueden realizar en los
seis microscopios de la Unidad, entre los que
destaca el recientemente adquirido confocal
Nikon A1R+. Ademas, la Unidad brinda capa-
citaciéon constante mediante la imparticién
de cursos institucionales, asi como guias y
manuales de uso de los microscopios dispo-
nibles en su sitio web.

En su participacion, el jefe de la Unidad de
Modelos Bioldgicos, el doctor Daniel Garzén
dijo que esta es una unidad especializada en
la reproduccién, mantenimiento y control de
diversas especies de animales de laborato-
rio, en Optimas condiciones, los cuales son
utilizados para la experimentacion en inves-
tigacién cientifica y desarrollo tecnolégico.
Informd que se cuenta con la autorizacién
de la Secretaria de Agricultura, Ganaderia,
Desarrollo rural, Pesca y Alimentacidén (SA-
GARPA) y del SENASICA Nivel “C” para la
produccién, reproduccidn, crianza, manu-
tencion, distribucion, experimentacion, in-
vestigacion cientifica, desarrollo tecnolégico
e innovacion, pruebas de laboratorio y en-
sefianza. Anuncié ademas que se definid la
nueva pagina de la Unidad para agilizar los
servicios y la atencion.

Finalmente, el doctor Mauricio Truijillo,
presentd la Unidad de Bioprocesos a su car-
go, cuya actividad dijo es el apoyo técnico y
cientifico en la produccién y purificacion de
biomasa, proteinas recombinantes y otras
biomoléculas; asi como en la ingenieria de
bioprocesos, particularmente en los aspec-
tos asociados a los fenémenos de transferen-
cia de masa, calor y momentum en procesos
de fermentacién y el escalamiento a nivel
industrial. Menciond las colaboraciones en
diversos proyectos de investigacién en el
Instituto y con otras dependencias univer-
sitarias como el proyecto multidisciplinario
para maximizar la produccién de hortalizas;
asi como los servicios de apoyo tecnolégico
y cientifico a las empresas, en este rubro
mencioné como ejemplo la produccién y es-
calamiento de biofertilizantes realizado con
la empresa Biofabrica Siglo XXI.



Propuesta de Agenda Nacional
de Ciencia y Tecnologia

El documento titulado ”Hacia la consolida-
cién y desarrollo de politicas publicas en
Ciencia e Innovacién. Objetivo estratégico
para una politica de estado 2018-2024" fue
entregado al presidente electo, el licencia-
do Andrés Manuel Lépez Obrador. Dicha
propuesta tiene como temas principales el
valor de la ciencia, la educacién superior, la
expansion del Sistema de Ciencia, Tecnolo-
gia e Innovacién (CTI), asi como la vincula-
cién que tienen estas dreas con la sociedad.

El doctor Enrique Graue explicé que el
documento entregado fue el resultado de
diversas mesas de trabajo iniciadas en no-
viembre de 2017 bajo su iniciativa, con la
participacién de 86 instituciones del sector
académico y empresarial, y contiene la eva-
luacién de las debilidades y fortalezas de las
politicas que se han emprendido y que pro-
pone una ruta de accién a corto, mediano
y largo plazos para el mejor desarrollo de
la ciencia, la tecnologia y la innovacién en
nuestra nacion.

“Incluye los aspectos relativos la norma-
tividad y el financiamiento que de acuerdo a
nuestro criterio permitiran articular mejor el
sistema y consolidar las bases para ampliar-
lo y fortalecerlo (...), asi como estadisticas y
algunas propuestas que aunque no tuvieron
consenso consideramos, de interés incluir
para enriquecer la discusion de las politicas
publicas”.

El valor intrinseco de la ciencia
El doctor José Luis Moran, presidente de
la Academia Mexicana de Ciencias, que
agrupa 2800 cientificos en todas las areas
del conocimiento, sefiald que la ciencia es
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esencial como nunca antes para nuestra
prosperidad, seguridad, salud, cuidado
sustentable del ambiente y calidad de vida.
Ademas, dijo, la ciencia es un factor de mo-
vilidad social que propicia la justicia, la equi-
dad de género, la equidad cultural, regional
y étnica.

Por lo anterior, el doctor Moran mencio-
né que el principal objetivo del documento
es hacer del conocimiento que la tecnolo-
gia y la innovacion, incluida la innovacién
social, son palancas fundamentales para el
crecimiento econémico sustentable de Mé-
xico que favorezca el desarrollo humano,
posibilite una mayor justicia social, conso-
lide la democracia y la paz, y fortalezca la
soberania nacional.

Sefialé como lineas mdas relevantes de
este documento:

¢ Colocar a la ciencia como una prioridad
nacional.

La definicion de objetivos concretos na-
cionales y regionales tomando en cuen-
ta las necesidades del pais.

La consolidacidon de una estrategia de
planeacién y evaluacién, la expansién y
fortalecimiento del sistema de CTI.

El desarrollo de capacidades regionales
para lograr un desarrollo mas homogé-
neo en el pais.

Una mayor vinculacién social, empre-
sarial y de transferencia de tecnologias.
Una mayor y mejor relacién con la edu-
cacion, en particular con la superior.
Un financiamiento claro y sostenido, y
un marco normativo y de gobierno ade-
cuado para estos objetivos.

Sélo con una inversion sostenida en CTI
México transitara hacia una sociedad mas
equitativa y hacia un pais mas prdspero y
sustentable.

Por su parte, el doctor William Lee, coor-
dinador de la Investigacién Cientifica de la
UNAM, presentd el tema de la estructura,
los temas estratégicos y la evaluacion. Se re-
firid a que el nimero de personas dedicadas
a la ciencia, la tecnologia y la innovacién ha
ido creciendo, una muestra es que el Siste-
ma Nacional de Investigadores (SNI) paso
de tener 5700 miembros en 1990 a mas de
28 mil en 2018. “El cambio de escala en la
poblacién programada para CTI es tal que
no se pueden lograr los objetivos de creci-
miento planteados con ajustes menores de
la estructura actual, por lo que es necesa-
rio revisarla en profundidad". Ademas, “la
operacion del sistema es desagregada, y en
el periodo 2015-2018, la participacion del
CONACyT en el presupuesto federal del CTI
disminuy6 de manera importante, ademas
de la reduccion de los recursos dedicados a
la operacion cientifica y de innovacion que
han caido de manera muy significativa",
indico.

Consideré que el CONACYT no puede
ser la cabeza coordinadora del sector si no
cuenta con los mecanismos articuladores y
de presupuesto para operar los programas
estratégicos determinados en el Plan Nacio-
nal de Desarrollo y en el Programa Especial
de Ciencia y Tecnologia e Innovacion.

Ademas del apoyo al quehacer cotidiano
en ciencia, México debe desarrollar pro-
yectos de gran envergadura, con objetivos
concretos, que permitan focalizar los re-
cursos humanos y econdmicos, minimizar
la dispersion de capacidades, ademas de
poner en sintonia a los diversos actores del
sistema. La realizacion de estos objetivos,
dijo, debe ser intrinsecamente transexenal
y deben asumirse con la responsabilidad del
Estado; sin ello es imposible lograr la tran-
sicién.

Sobre los criterios de evaluacién, men-
ciond que éstos a la larga se convierten en
objetivos, por lo que es importante que el
gobierno federal a través del Plan Nacional
de Desarrollo y los programas sectoriales,
regionales y especiales, los defina para lo-
grar el fortalecimiento del sector en México
con una vision de largo plazo, al menos a 25
anos.

Continua pag. 8>
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Propuso que como parte de un proceso
continuo de mejora se aplique una evalua-
cién del trabajo de investigacion y de for-
macién de recursos humanos del mas alto
nivel, asi como de la formacién de expertos
en los campos de conocimiento asociados
con los objetivos nacionales.

Considerd como critico que las evaluacio-
nes que realice el gobierno federal tomen
en cuenta estructuralmente las particulari-
dades del trabajo de investigacidn, sus pla-
zos y sus necesidades de infraestructura y
de recursos humanos. “Se requiere una ma-
yor independencia del sistema de investiga-
cién cientifica en la definiciéon de sus pro-
pias prioridades, y un sistema de evaluacién
y marco juridico que de seguimiento a los
planes a largo plazo y asegure que sean con-
tinuados por los gobiernos que se sucedan;
asi como un marco juridico que permita la
libre investigacion basica y sus aplicaciones,
la formacion de recursos humanos vy la eje-
cucion de proyectos de gran escala y de lar-
go alcance temporal y de infraestructura”,
apunté.

Luis Foncerrada, director del Centro de
Estudios Econdmicos del Sector Privado
(CEESP), dio sus impresiones sobre el sector
productivo y las empresas. Explicé que la ex-
periencia de las economias emergentes de-
muestra una importante correlacién entre
innovacién y productividad en las empre-
sas, por lo que se requiere impulsar la edu-
cacién en todos los niveles e incrementar el
apoyo financiero para la ciencia y la tecno-
logia, haciendo aumentar la productividad y
la competitividad de las empresas.

Comentd al presidente electo que, al
incrementar la productividad con ciencia,
tecnologia e innovacién, “podemos reducir
los 36 afios que nos faltarian para lograr los
niveles de PIB per capita de Corea del Sur
que es de 35,400 dédlares, mientras que el
nuestro es de 9,583 ddlares.

Se propone, dijo, fortalecer y formalizar
un observatorio de CTI, un sistema unifor-
me de informacion estadistica e indicadores
de CTI que incorporen la medicién de im-
pactos y resultados en el sector productivo
como una herramienta de diagndstico y
planeacién.

Se propone también difundir la estrategia
de cada sector para avanzar en la creacién
del ecosistema innovador, donde el sector
académico contribuya con su conocimiento
y la formacidn de capital humano de alto ni-
vel, el gobierno identifique sectores de alta
sensibilidad social y busque los mecanismos
para canalizar recursos, y el sector empre-
sarial trabaje en la organizacidn de clusters
y cadenas de proveedores locales.

La innovacién vy la transferencia tecno-
l6gica fueron abordadas por el ingeniero
Guillermo Funes Rodriguez, presidente de
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la Asociacion Mexicana de Directivos de
la Investigacién Aplicada y el Desarrollo
(ADIAT), quien definié la innovacién como
un eslabén fundamental para la generacion
de un circulo virtuoso entre la academia, la
empresa, el gobierno y la sociedad.

Es necesario, dijo, definir la vocacion in-
novadora de cada regién del pais y que las
politicas del gobierno en sus tres niveles
impulsen y apoyen proyectos de innovacion
que aprovechen los recursos humanos y lo-
gisticos de las diferentes regiones.

Asegurd que la interaccidn cercana y sos-
tenida entre la academia y la empresa ali-
mentada por esquemas de apoyo rentables
y confiables, es la clave del éxito en el largo
plazo y redundarad en un mayor beneficio y
soberania para nuestro pais.

Entre las propuestas concretas menciond
que se debe promover entre el sector acadé-
mico y las empresas el beneficio mutuo de
la vinculacion; difundir la oferta de ciencia,
tecnologia e innovacion en las institucio-
nes de educacién superior y en los centros
de investigacion, y simplificar los procesos
institucionales para vincularse de manera
eficiente y efectiva. A su vez, dijo, “el sector
empresarial debe aumentar su vocacion in-
novadora, debe aumentar su aportacion al
gasto para convertir el conocimiento en be-
neficio académico, econémico y social”.

Los organismos de agrupacién empresa-
rial deben convertirse en vehiculos de di-
fusién, de modelos de innovacion, dando a
conocer las oportunidades y los nuevos co-
nocimientos relevantes.

Subrayé que se requiere fomentar el es-
tablecimiento de oficinas de transferencia
y asimilacion de tecnologia, porque no bas-
ta transferir: “hay que asimilar para poder
innovar”.

Es indispensable revisar y actualizar las
metas estratégicas en ciencia, tecnologia e
innovacion, identificando los sectores de
alta sensibilidad social para dirigir la aten-
cién hacia ellos de manera prioritaria. Asi-
mismo, debe considerarse la capacidad de
innovacion en determinados sectores como
un elemento estratégico para el pais, y en
consecuencia apoyarla para su desarrollo
acelerado y protegerla ante incursiones de
otras economias, ya sea la introduccién de
tecnologias que nos hacen dependientes o
el reclutamiento de innovadores destaca-
dos en dichos sectores.

Por su parte, la doctora Silvia Giorguli
Saucedo, presidenta del Colegio de México,
hablé sobre la vinculacién de los temas en
materia cientifica y social. Reafirmé que el
desarrollo de la ciencia, la tecnologia y la in-
novacién no es un lujo para las sociedades,
sino que es un insumo fundamental para
coadyuvar al bienestar de éstas, y mencio-
né que en México la generacién de conoci-

miento cientifico sigue el mismo patrén de
desigualdad que se observa en el pais, y que
éste es un aspecto que debe considerar tam-
bién el sistema CTI.

En el tema, en particular en vinculacién,
el reto es generar las bases para un mayor
aprovechamiento para el desarrollo del pais
en los diferentes sectores y con ello concre-
tar el potencial de contribucién del sistema
nacional de CTI.

Entre las propuestas mas importan-
tes de esta seccidn destaco las siguientes:
1) Acelerar el proceso de transformacion de
la educaciéon media superior y la educacion
superior, involucrando en forma incluyente
a los estudiantes en los procesos de inves-
tigacion y dando énfasis a la formacién por
competencias. 2) Fortalecer las convocato-
rias que estimulan la cooperacidn interinsti-
tucional para abordar problemas nacionales,
evaluando los resultados y no solamente los
objetivos. 3) Crear un sistema de compras
publicas de innovacion que atienda la de-
manda de sectores publicos con soluciones
de grupos innovadores de capital nacional.
4) Implementar esquemas de participacion
publico-privada en proyectos de mediano y
largo plazo que incorporen desarrollos tec-
noldgicos, y en particular crear centro publi-
cos-privados de investigacion y desarrollo en
temas de frontera, por ejemplo inteligencia
artificial, software cognitivo, sistemas com-
plejos, big data, nanotecnologia, materiales
avanzados y medicina, y sobre todo en las
regiones que no han sido apoyadas con in-
versién en ciencia y tecnologia. 5) Acordar
esquemas con las autoridades regulatorias
gue permitan agilizar los procesos asociados
con la importacién de insumos para la inves-
tigacion. 6) Fortalecer el consorcio nacional
de recursos de formacion de ciencia y tec-
nologia, liderado por el CONACyT, y un me-
canismo para que todas las instituciones de
educacidn superior nacionales incrementen
su conectividad y tengan acceso a revistas
cientificas en linea. 7) Implementar un es-
guema para que los laboratorios nacionales
que han sido creados por el Consejo Nacio-
nal de Ciencia y Tecnologia puedan contar
con personalidad juridica y presupuestos
propios para desarrollar sus actividades.

Posteriormente, la doctora Rosaura Ruiz,
integrante de la Junta de Gobierno de la
UNAM, hablé sobre la educacién superior
de nuestro pais y los retos que de ella ema-
nan. Comentd que entre los objetivos que
deberd alcanzar nuestro pais en este ambito
se encuentran: a) Superar el rezago en la for-
macion de recursos humanos altamente ca-
pacitados; b) Elevar la calidad y matricula de
los programas de doctorado; c) Mejorar el
nivel de estudios del personal docente de las
instituciones de educacién superior, particu-
larmente promoviendo los doctorados y pos



doctorados en ella. d) Lograr la equidad de
género y la inclusidon de mujeres en el ambi-
to tecnoldgico y académico, especialmente
en campos de estudio de gran desigualdad y
también en puestos de direccién. e) Analizar
estrategias que permitan responder a la ne-
cesaria expansion en la oferta y la demanda
educativa y f) Consolidar la conectividad y el
acceso a la informacién en todas las institu-
ciones de educacidn superior.

Para alcanzar los objetivos aqui plantea-
dos, considerd indispensable acrecentar
los recursos publicos y privados dedicados
a este rubro, asi como el trabajo conjunto
de las instituciones de educacién superior
e investigacion, los tres niveles de gobierno
y las empresas; “por supuesto, respetando
las atribuciones de cada parte y con la meta
principal de coadyuvar a la construccién de
un pais mas soberano, democratico vy libre,
donde la creatividad y el conocimiento se
guien por un alto sentido de la solidaridad y
el compromiso social”.

Mas tarde, el doctor Felipe Guerrero,
rector general de la Universidad de Guana-
juato, hablé sobre la descentralizacién del
Sistema de CTI. Dado que existen en Mé-
xico importantes rezagos a nivel regional y
nacional que provocan una gran inequidad
social, econdmica, cultural y educativa, se
debe, dijo, fortalecer de manera integral el
desarrollo regional del pais y fortalecer las
diversas regiones a partir del reconocimien-
to de sus vocaciones, sus necesidades y sus
prioridades.

“El disefio de las politicas publicas en
ciencia, tecnologia e innovacion debe ser di-
ferenciado y eficiente para impulsar la com-
petitividad de las regiones, aprovechando
el potencial propio de su capital humano,
de las materias primas y recursos naturales
locales, por lo que se requiere actualizar el
marco normativo en ciencia, tecnologia e in-
novacién en los estados y en los municipios,
con el fin de promover una politica de des-
concentracion en la materia que permita su
fortalecimiento y que impulse el desarrollo".

En cuanto a la inversién y los recursos
para el sistema, el doctor José Franco Lépez,
coordinador del Foro Consultivo Cientifico y
Tecnoldgico, recordd que la Ley de Ciencia
y Tecnologia establecié desde 2002 que la
inversion en investigacidn y desarrollo debia
ser al menos de 1 por ciento del PIB, meta
que a casi dos décadas de su formulacién no
se ha logrado alcanzar, por lo que considerd
indispensable que en el corto plazo se pueda
alcanzar el deseado 1 por ciento para pos-
teriormente llegar al promedio de los paises
de la OCDE, de 2.4 por ciento.

Para lograrlo, dijo, se requiere que los
incrementos de los gobiernos federal y es-
tatales y del sector privado sean constantes
y sostenidos: es asimismo necesario el esta-

blecimiento de un presupuesto consolidado
en ciencia y tecnologia con caracter mul-
tianual y transexenal, y que el CONACyT sea
responsable de administrar al menos 50 por
ciento del gasto federal en estos rubros.

Los fondos sectoriales, en particular el de
ciencia bdsica, deben incrementarse en pro-
porcidn al crecimiento del padrén del siste-
ma nacional de investigadores, y el gobierno
federal deberia asignar una fraccién de los
ingresos obtenidos por concepto de explota-
cién de hidrocarburos al presupuesto ope-
rativo del CONACyT, como se hace con los
fondos sectoriales de sustentabilidad ener-
gética y de hidrocarburos. Asimismo, reco-
mendd considerar mecanismos adicionales
de financiamiento, como por ejemplo dedi-
car a la investigacion en salud una fraccién
de los impuestos a productos que la afectan,
como el alcohol, el tabaco y los alimentos
chatarra.

Sefalé que uno de los grandes problemas
del sistema de ciencia es la pequeiiisima
contribucion del sector privado; “por esta
razén, una buena parte de las propuestas
de este capitulo del documento entregado
estan enfocadas en estrategias, lineas de ac-
cién y acciones especificas para incrementar
la participacidn del sector privado. “La apor-
tacion de recursos para la investigacion vy el
desarrollo en México debe asumirse como
una accién coordinada de todos los actores
publicos y privados, con el firme propdsito
de contribuir a la solucién de los grandes
problemas del pais y generar ciencia de
frontera, generar conocimiento universal”,
concluyé.

El doctor Sergio Lépez Ayllén, director del
Centro de Investigacién y Docencia Econd-
micas abordo el tema de Gobierno y Legis-
lacién para el sistema de CTI. Menciond que
para convertir el conocimiento en impulsor
del desarrollo nacional, resulta necesario
que la legislacién genere un auténtico sis-
tema nacional de ciencia tecnologia e inno-
vacién que permita una coordinacion y ar-
ticulacién adecuada de los esfuerzos de tan
variados actores.

Evidencié que la politica y coordinacién
del sistema se estructura bajo el Consejo Ge-
neral de Investigacién Cientifica, del cual re-
sulta pertinente valorar su conformacion, ya
que su integracion no representa adecuada-
mente a los diferentes actores del sistema.

Subrayé también que la estructura del
sector es atipica comparada con otras del
gobierno federal, porque el CONACYT no
tiene rango de secretaria de Estado y la
operacién de los recursos es peculiar, “pues
aunque funge como cabeza de sector, ejerce
solamente una tercera parte de los recursos
federales que se asignan a CTI; los restantes
tercios son ejercidos por otras secretarias
en coordinacién variada con él, pero 75 por

ciento que ejerce esta constituido por recur-
sos de rubros previamente comprometidos,
principalmente becas, SNI y centros publicos
de investigacidon. De manera que carece de
capacidad para realizar una coordinacién
adecuada en materia de CTI”, y se necesita
un marco normativo que permita proyectos
de largo plazo, por lo que en el documen-
to se presentaron tres opciones: reformar
la Ley de Ciencia y Tecnologia, expedir una
nueva, y crear un érgano constitucional au-
ténomo para el sistema de ciencia, tecnolo-
gia e innovacién que tenga como objetivo
orientar la politica nacional en la materia.

El doctor Lopez Aylldn, hablé de la exis-
tencia de diversos proyectos de reforma le-
gal o constitucional ya elaborados que per-
mitirian avanzar rapidamente en cualquiera
de las tres opciones y sefialé que la nueva
politica publica en CTI “debe tener un enfo-
que transversal de respeto a los derechos
humanos, con la apertura de nuevos espa-
cios para la participacion de las mujeres, la
preservacion del ambiente como factor criti-
co para el desarrollo a largo plazo, y avanzar
en una ciencia abierta, cada vez mas cercana
a la sociedad y donde cada persona tenga
acceso a los beneficios de la ciencia”.

Posteriormente, el presiente electo,
Andrés Manuel Lépez Obrador, menciond
que es importante el planteamiento del
tema de CTl en este tiempo de transicién, en
la que se busca la cuarta transformacién de
la vida publica de México "de manera pacifi-
ca, ordenada, pero al mismo tiempo radical”.

Queremos, dijo, "producir en México, for-
talecer el mercado interno y de esta manera
impulsar el crecimiento econémico porque
en mas de 30 afios no lo ha habido, y para
eso se requiere de la ciencia basica, porque
sin ella no hay ciencia aplicada; se requiere
también de la innovacién y vamos a apoyar
en todo lo que podamos”.

Finalmente, el presidente electo comenté
que “podemos ayudar mucho a los centros
de investigacion de las universidades si en
vez de contratar despachos, muchas veces
hasta en el extranjero, invertimos apoyando
a los centros de investigacion de las univer-
sidades que tienen muy buenos profesiona-
les, muy buenos investigadores”.

En el presidium estuvieron también el
doctor Xavier Soberén Mainero, director Ge-
neral del INMEGEN vy presidente de la Junta
de Gobierno de la UNAM; la doctora Maria
Elena Alvarez Buylla Roses, investigadora de
Ecologia de la UNAM; el ingeniero Carlos
Slim, presidente de grupo Carso; el licencia-
do Francisco Cervantes Diaz, presidente de
la CONCAMIN; la doctora Teresita Corona
Vazquez, Vicepresidenta de la Academia Na-
cional de Medicina de México y la doctora
Sara Ladrén de Guevara, rectora de la Uni-
versidad Veracruzana. i
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NUESTROS RETOS

Generacion de organoides de cuello uterino
para estudiar la relacion del virus de papiloma
humano de alto riesgo y células troncales

Adriana Grijalva Pérez* y Alejandro Garcia Carranca.
Unidad de Investigacion Biomédica en Cancer, Instituto Nacional de Cancerologia, Secretaria de Salud
e Instituto de Investigaciones Biomédicas, Universidad Nacional Auténoma de México. CDMX, México.

Durante la uUltima década, la generacion de organoides
ha constituido uno de los avances mds importantes para
la medicina regenerativa y la biomedicina. Los organoides
son versiones simplificadas y en miniatura, de drganos pro-
ducidos en tres dimensiones a partir de cultivos celulares
in vitro. Los organoides estan conformados por diversas
poblaciones celulares que se agrupan y disponen de forma
ordenada, asemejando la anatomia y funcién de un érgano
o tejido.

Los organoides constituyen excelentes modelos celula-
res para el estudio de enfermedades humanas. En particu-
lar, para nuestro grupo representa un reto el generar orga-
noides del cuello uterino a partir de células troncales que
generen los epitelios estratificado -epidermoide- y glandu-
lar que caracterizan al cuello uterino. Estos serian funda-
mentales para entender la relacién que pensamos existe
entre las infecciones persistentes por el virus de papiloma
humano (VPH) de alto riesgo, en particular por los tipos 16
y 18, y las células troncales que se localizan en la unién es-
camocolumnar del cuello uterino.

La generacion de organoides es posible gracias a la ca-
pacidad de autorrenovacion y diferenciacién de las células
troncales. Por un lado, la autorrenovacién permite la ex-
pansion de las células y su mantenimiento, mientras que

la capacidad para generar una progenie de células que se
diferencian permite obtener los diferentes linajes celula-
res que constituyen los distintos érganos y tejidos. Esto se
debe a los estimulos a los que son sometidas las células
(factores de crecimiento que regulan vias de sefializacién
implicadas en el mantenimiento y la diferenciacién de las
células troncales in vivo).

Los organoides tienen su reciente origen en el labora-
torio del doctor Hans Clevers en el Instituto Hubrecht en
Utrecht, Paises Bajos, a partir de la identificacién de Lgr5
como marcador de células troncales adultas de intestino
(Barker et al., 2007). Su hallazgo permitié aislar poblacio-
nes enriquecidas en células troncales y recapitular la mor-
fogénesis del intestino in vitro. Para ello fue necesaria la
adicion de factores de crecimiento como R-espondina (mo-
dulador critico de la via WNT que se une al receptor Lgr5
y mantiene activa la via), nogina y EGF, asi como la adicion
de un soporte tridimensional formado por Matrigel. Esto
permitié la generaciéon de estructuras complejas seme-
jantes a su contraparte in vivo: una sola hilera de células
epiteliales compartimentalizadas en criptas (formadas por
células Lgr5+, células de Paneth y células progenitoras en
amplificacién transitoria) y vellosidades (formadas por cé-
lulas epiteliales diferenciadas) (Sato et al., 2009).

Dia 3

Organoides de intestino generados a partir de criptas intestinales de un ratén adulto.
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El cultivo de organoides presenta
enormes ventajas con respecto a los cul-
tivos en dos dimensiones, porque han
mostrado ser genéticamente estables,
ademas de tener la capacidad de reca-
pitular histolégicamente la malignidad
de un padecimiento, por lo que resultan
modelos ideales para el estudio de enfer-
medades complejas.

En nuestro grupo de trabajo intenta-
mos generar organoides del cuello ute-
rino de ratonas para posteriormente uti-
lizar células troncales del cuello uterino
humano y asi contar con un modelo para
entender las relaciones entre los VPH de
alto riesgo, como 16 y 18, y las células
troncales, pues hemos postulado que és-
tas podrian ser las responsables de origi-
nar el cancer cervicouterino (CaCU) (Lo-
pez et al., 2012). Las infecciones persis-
tentes por VPH constituyen el principal
factor de riesgo asociado con el desarro-

llo del CaCU; sin embargo, otros factores
intrinsecos y extrinsecos son cruciales en
el desarrollo de estos tumores, ya que la
mayoria de las lesiones precancerosas
no progresan a cancer. La generacién de
organoides del cuello uterino represen-
ta un gran reto para contar con un mo-
delo de estudio que sin duda ayudara a
comprender y entender mejor el papel
de las infecciones por VPH, en conjunto
con otros factores, en el desarrollo y la
progresién del CaCU.

También intentamos generar orga-
noides a partir de ratones transgénicos
que expresan el oncogén E7 de VPH16
y desarrollan CaCU, luego de la admi-
nistracion crénica de 17B-estradiol (E2).
Esperamos que los organoides obtenidos
de animales transgénicos y tratados con
E2 permitan entender aspectos basicos
del desarrollo de esta enfermedad en el
modelo murino.f

e Barker N, van Es JH, Kuipers J, Kuja-
la P, van den Born M, Cozijnsen M,
Haegebarth A, Korving J, Begthel H,
Peters PJ, Clevers H. (2007). Identifi-
cation of stem cells in small intestine
and colon by marker gene Lgr5. Na-
ture 449;1003-1007.

e Lopez J, Ruiz G, Organista-Nava J,
Gariglio P & Garcia Carranca. (2012).
Human Papillomavirus Infections and
Cancer Stem Cells of Tumors from
the Uterine Cervix. The Open Virolo-
gy Journal. 6, (Suppl 2: M8) 232-240.

e Sato T, Vries RG, Snippert HJ, van de
Wetering M, Barker N, Stange DE,
van Es JH, Abo A, Kujala P, Peters PJ,
Clevers H. (2009). Single Lgr5 stem
cells build crypt-villus structures in
vitro without a mesenchymal niche.
Nature 459, 262-265.

*Estudiante del 42 semestre del Programa de
Maestria en Ciencias Bioldgicas de la Universidad
Nacional Auténoma de México.

Organoide de cérvix

~ e

Obtencion de

células troncales

00 oo

Formacion de esferoides

Cultivo en
matrigel

Esquema para obtencidn de organoides a partir del cuello
uterino de ratona adulta.

Formacion de estructuras tridimensionales a partir
de queratinocitos de cérvix de ratén cultivados en presencia
de R-spondina, nogina y EGF al dia 14 (segundo pase)

11

UNIDADES PERIFERICAS Gaceta Biomédicas * septiembre 2018

wv
<
=
[
(7]
it
o
w
a
(%]
w
fa)
¢
=
z
=)




Bioética y nuevas fronteras de la genéfica
Obra editada por la CONBIOETICA

Keninseb Garcia

Las implicaciones del determinismo y el reduccionismo genético cuando se quiere ex-
plicar el desarrollo de ciertas enfermedades; la ética de la investigacion en genética con
seres humanos; el manejo del big data en salud; genética y reproduccién, terapias de
diagndstico genético y prevencion de enfermedades; mejoramiento genético, asi como
los limites éticos de la gendmica desde la perspectiva de la Convencién de Oviedo son
los temas que se abordan en el libro Bioética y nuevas fronteras de la genética, editado
por la Comisién Nacional de Bioética (CONBIOETICA) y la editorial Fontamara.

La obra recopila las reflexiones de expertos en diferentes disciplinas que participa-
ron en el simposio del mismo nombre, organizado en 2017 por la CONBIOETICA y la
Academia Nacional de Medicina de México, y provee a lo largo de seis capitulos un
marco de analisis y reflexién para enfrentar los retos que plantean el desarrollo de la
medicina gendmica y la proteccion de la salud de la poblacién, ademas de sensibilizar
sobre la importancia de cumplir criterios éticos en el proceso de innovacidon y desarro-
llo en salud.

En el primer capitulo, el doctor Manuel H. Ruiz de Chavez, comisionado nacional de
Bioética, menciona los criterios que debe reunir la regulacién para la reproduccién hu-
mana asistida y enlista las acciones que la CONBIOETICA ha impulsado para contribuir
a la conformacion de un marco regulatorio.

Posteriormente, en el capitulo sobre la ética de las investigaciones en genética hu-
mana, el doctor Victor Penchaszadeh, de la Red Latinoamericana y del Caribe de Bioé-
tica, advierte que el uso de la gendmica para prede-

cir enfermedades o variaciones de la conducta es N N
una visién demasiado simplista y reduccionista, que La obra recoplld las reflexiones de los

no toma en cuenta la interaccién de los genes con

el ambiente. expertos en diferentes disciplinas que
La doctora Lizbeth Sagols, de la Facultad de Filo- pCII‘ﬁCipCIron en el SimpOSio del mismo

sofia y Letras de la UNAM, habla en el tercer capi-

tulo de las implicaciones éticas de la manipulacién nombre' orgqnizqdo en 2017

genética para la prevencion de enfermedades y ad-

vierte que las tecnologias genéticas para prevenir-
las deben estar limitadas a su objetivo médico y Unicamente en la linea somatica.

Por su parte, el doctor Eduardo Garcia Garcia, de la Clinica de Obesidad y Trastornos
de la Conducta Alimentaria del Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricién Sal-
vador Zubiran, sefiala en el cuarto capitulo del libro que la investigacion sobre la genéti-
ca referente al desarrollo de obesidad y diabetes tipo 2 ha sido Util para dar el paso del
conocimiento bdsico a las propuestas de diagndstico, prevencion y tratamiento, pero
éstas deben ser reguladas con base en las evidencias sobre su eficacia y seguridad, y no
deben estar disponibles para el uso directo del consumidor, sino que sélo deben usarse
por recomendacién médica.

En el capitulo titulado “Los limites éticos de la genética desde la perspectiva de la
convencion de Oviedo”, la doctora Garbifie Saruwatari, del Instituto Nacional de Medi-
cina Gendmica, distingue juridicamente a esta convencién (pendiente de ratificar en el
Senado de México) de la Declaracidn Universal del Genoma Humano, pues hace énfasis
en la no-discriminacién genética, la importancia del conocimiento informado para la
investigacion y la practica clinica de la genética humana.

En el ultimo capitulo, Victor Penchaszadeh, reflexiona sobre los desafios éticos del
big data, en una época en la que el volumen de los datos digitalizados procedentes
de historias clinicas, informacién de salud publica, seguros de salud, investigacidn bio-
médica y estilos de vida se han incrementado de manera vertiginosa y puede estar a
disposicion de corporaciones con fines de lucro.

En la presentacion del libro, celebrada en el Palacio de la Escuela de Medicina, en
el marco de la 32 Feria del Libro de Ciencias de la Salud, el doctor Gustavo Ortiz Millan,
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investigador del Instituto de Investigaciones Filoséficas de la UNAM, afirmé que “la
historia de la genética es relativamente reciente. Es una historia de cambios acelerados
que han obligado a que a cada paso nos cuestionemos sobre las opciones éticas que
nos presentan”.

Detallé que el descubrimiento de la estructura del ADN en 1953 marcé el inicio de
la genética contemporanea y continud con el desarrollo de técnicas para secuenciar
el genoma humano; actualmente, la genética avanza en la direccién de la expedicidn
genética, que se refiere a la capacidad de modificar el genoma para que un organismo
presente rasgos genéticos especificos.

De acuerdo con el investigador del Instituto de Investigaciones Filoséficas, esos de-
sarrollos tecnoldgicos han generado muchas preguntas acerca de si lo que se esta ha-
ciendo es moralmente correcto; sin embargo, “el problema es que ni la genética ni
ninguna otra ciencia tienen modo de responderlas por si mismas”.

“Por eso es que en las Ultimas décadas de desarrollo vertiginoso, la genética ha teni-
do que acercarse a la ética”, sin perder de vista que existe una multiplicidad de teorias
éticas que parten de supuestos diferentes y llegan a conclusiones diferentes, pero “lo
importante es que las respuestas que nos den esas teorias estén bien argumentadas y
debidamente informadas”; muchas de ellas estan presentes en el libro Bioética y nue-
vas fronteras de la genética, afirmé el doctor Ortiz Millan.

En su participacién, el doctor Ruiz de Chavez explicd que la bioética ofrece un marco
ético para orientar a los profesionales de salud y reducir al minimo el riesgo potencial
hacia las personas que participan como sujetos de investigacion, asegurar el avance
de la ciencia y el desarrollo de nuevas tecnologias, e impulsar un modelo de atencion
médica personalizado.

Aseguré que “a medida que la tecnologia avanza, los criterios normativos y éticos
requerirdn una revisién continua a fin de evitar obstaculos para la investigacién, pero
asegurando la proteccidn a la salud de la poblacién”.

El doctor Ruiz de Chavez considerd que los comités de ética cons-

encargan de evaluar y sancionar protocolos de investigacidn con seres

tituyen una guia para fortalecer la investigacion en el pais, porque se Inﬂlcnv N“E“ns

humanos, revisando sus aspectos éticos, su calidad y su contribucién

al avance del conocimiento cientifico. FH“NTE“AS nE ln GENE

En la presentacion, el doctor Bernardo Garcia Camino, de la Unidad

de Bioética de la Facultad de Filosofia de la Universidad Auténoma de Mulerl H Rui

Querétaro, recordd que en 2016 el anuncio del nacimiento del primer
bebé con ADN procedente de tres personas, mediante la técnica de
reemplazo mitocondrial, realizada en México, reavivd el debate ético
de la genética en relacion con la reproduccién asistida.

El investigador de la Universidad Auténoma de Querétaro mencio-
no que, de acuerdo con John Zhang, del New Hope Fertility Center de
Nueva York —el médico que realizd el procedimiento— éste se realizd
en México debido a la “laxitud de la normativa y oportunidad para
poder realizarlo”.

Destacd que la CONBIOETICA promovid el debate al respecto, con
la finalidad de tener un impacto en la normativa y en la elaboracién de
politicas publicas, pues indicd que en relacién con la creacién de leyes
polémicas (como las que tiene que ver con la reproduccion asistida)
“México ha encontrado una gran comodidad en no tomar postura y
ser omiso”.

Por su parte, el doctor José Humberto Nicolini Sdnchez, subdirector
de Investigacion Basica del Instituto Nacional de Medicina Gendmica,
afirmé que si en nuestro pais se practican los procedimientos médicos
atendiendo principios bioéticos y respetando los derechos humanos,
se puede favorecer la innovacién sin necesidad de contar con una le-
gislacion punitiva, asi como dar certeza a nivel internacional y no gene-
rar sospechas sobre proceder inadecuado.

Los investigadores que participaron en la presentacién de la obra
coincidieron en que, aunque es compacta, ofrece un buen panorama
de algunos de los temas de mayor difusién sobre la ética de la genética
y destacaron que contribuye a satisfacer la necesidad de textos en es-
pafiol que discutan seriamente este tipo de temas. i

7 de Chavez
Rool Jiménez Pid
((oordinudores)
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‘*. El Terror y el escorbuto
—— en el siglo XXI

M. en C. Ignacio Martinez,
Departamento de Inmunologia

En 1845, dos embarcaciones militares inglesas,
el HMS Erebusy el HMS Terror, bajo las érdenes
del capitdn John Franklin, iniciaron una expedi-
cién hacia el Artico con la intencién de encon-
trar el paso del noroeste que uniera el Océano
Atlantico con el Pacifico. Ambos barcos fueron
vistos por ultima vez a finales de ese afio y lue-
go desaparecieron en el hielo polar. Se dio por
perdidos a todos los oficiales y miembros de
ambas tripulaciones, y su destino fue un miste-
rio durante largo tiempo. El reciente descubri-
miento de ambos barcos (Erebus en 2014 y Te-
rror en 2017), los restos humanos y materiales
encontrados por diferentes expediciones y los
testimonios de los inuit (gente del Artico) han
permitido reconstruir parte de la historia: en
septiembre de 1846, los barcos quedaron va-
rados en el hielo frente a la costa noroeste de
la isla del Rey William, donde permanecieron
hasta abril de 1848. A continuacion, la tripula-
cidon abandond los barcos y se retird al sur a lo
L™ largo de las costas occidental y meridional de
la isla, en un intento por llegar al continente.
Todos murieron victimas de la desnutricion y
el frio.

pik.es/vector-gratis/fondo-pirata
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Estos hechos son narrados en la no-
vela El Terror del estadounidense Dan
Simmons, quien detalla las experien-
cias de las tripulaciones al enfrentar las
duras condiciones polares (hasta 50°C
bajo cero), la desnutricién severa, los
conflictos personales y la presencia de
una criatura sobrenatural (una licencia
literaria del autor) de la mitologia inuit
que acecha a los miembros de la expe-
dicidn.? El texto es abundante en jerga
marinera y describe detalladamente los
retos que debieron sortear los ingleses
varados en el hielo, incluyendo el escor-
buto, padecimiento cuyos sintomas pre-
sentaron varios de los hombres.

El escorbuto es una enfermedad de-
bida a la deficiencia de acido ascdrbico
(vitamina C), que es esencial para los
seres humanos. Esta molécula parti-
cipa en la sintesis de colageno y en la
absorcién de hierro, por lo que su dé-
ficit puede causar trastornos del tejido
conectivo, del éseo y causar trastornos
motores serios.>* Los sintomas iniciales
mas frecuentes son debilidad, dolor de
articulaciones, anorexia, depresion y
engrosamiento y resequedad de la piel.
Los casos crénicos avanzados pueden
presentar petequias en las extremida-

Referencias

des inferiores, inflamacion severa de las
encias, con sangrado y pérdida de pie-
zas dentales, lo que dificulta la alimen-
tacion y favorece el deterioro de 6rga-
nos como el higado.®

La mayoria de las muertes atribuidas
a este padecimiento se registraron du-
rante los viajes expedicionarios anterio-
res al siglo XX, siendo los marinos que
pasaban mas de seis meses sin tocar
tierra, quienes presentaban mayor nu-
mero de casos. Sin embargo, en pleno
siglo XXI, cuando podria pensarse que
este padecimiento sélo es parte de los
libros de historia, se ha propuesto que
el escorbuto es una enfermedad ree-
mergente, porque en la ultima década
se han reportado casos en Estados Uni-
dos, Italia, Tailandia, Argentina, Tunez,
India, Alemania, Afganistan y Dubai.®**

Si bien los casos de adultos son esca-
sos, los reportes de nifios se han vuelto
frecuentes. Ejemplo de ello es el repor-
te de Ceglie y colaboradores, que en
agosto de 2018 describieron tres casos
de escorbuto en nifios italianos previa-
mente sanos. Los menores presentaron
dolor de piernas, negativa a caminar, hi-
perplasia gingival, sangrado, petequias,
anemia microcitica y niveles bajos o

indetectables de acido ascérbico, por
lo que fueron diagnosticados con escor-
buto.'®

De acuerdo con la FAO (Organizacion
de la Naciones Unidas para la Agricul-
tura y la Alimentacidn), actualmente
pueden presentarse NUMerosos casos
de escorbuto en campos de refugiados,
durante hambrunasy en los centros car-
celarios. Otro grupo de riesgo lo cons-
tituyen los pacientes hospitalizados con
sepsis, quienes debido a su dieta res-
tringida pueden tener bajos niveles de
vitamina C.'7*8 El organismo sefiala que,
en todos los casos, la enfermedad pue-
de evitarse incrementando el consumo
de alimentos frescos (carne, citricos y
verduras de hoja verde) y, si es nece-
sario, suministrando suplementos con-
centrados de vitamina C.

Finalmente, vale la pena mencio-
nar que el papel del acido ascérbico
en el buen funcionamiento fisioldgico
ha adquirido nuevo interés. Hay avan-
ces significativos en la farmacologia de
esta molécula y en su papel como po-
tencial microbicida contra Helicobac-
ter pylori y como terapéutico en algu-
nos desdrdenes del sistema nervioso
central 1>
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La importancia de las redes sociales
durante el sismo del 19S5

Omar Rangel-Rivera
Seccion de Cémputo, II1B UNAM

El sismo del 19 de septiembre de 2017 hizo que muchos mexica-
nos nos percataramos del potencial y la influencia, mas alla de
fines ludicos, de las redes sociales en nuestra vida diaria, sobre
todo en situaciones de emergencia.

Meéxico es uno de los paises del mundo con mayor actividad
y nimero de usuarios en las redes sociales. Segin datos de Sta-
tista, somos el quinto pais con mayor nimero de usuarios en
Facebook (mas de 85 millones), y de acuerdo con el 14° Estudio
sobre los hdbitos en internet en México, elaborado por la Aso-
ciacion de Internet MX, las redes sociales constituyen la primera
actividad en linea de los mexicanos.

En la actualidad, para muchos mexicanos el internet y las
redes sociales representan los principales medios informativos
y de comunicacién. Esto quedd comprobado cuando, minutos
después del sismo que sacudié a la Ciudad de México el afio
pasado, miles de personas y organizaciones se movilizaron para
ayudar a la gente afectada, guiados por la informacién que cir-
culaba en redes sociales como Twitter y Facebook. Entre los es-
combros se construia una estructura digital de comunicacion in-
tuitiva y eficiente que en pocas horas se convirtié en la columna
vertebral del apoyo ciudadano y de organizaciones de rescate.

En los primeros minutos de la emergencia la red mas utilizada
fue WhatsApp. Los usuarios la utilizaron para comunicarse con
amigos y familiares, lo que permitié que las lineas telefdnicas
no colapsaran, y la mayoria de quienes las utilizaron pudieron
comunicarse sin problema. Incluso hubo casos de personas res-
catadas gracias a que entre los escombros mandaron mensajes
a sus contactos y algunos incluso su ubicacién, lo que permitié
rescatarlos con vida.

y
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Conforme avanzaba el tiempo, la gente migré a otras re-
des. Facebook permitio compartir fotos y videos de los sitios
afectados, de heridos y de personas no identificadas; el mun-
do comenzd a enterarse de nuestra tragedia. Sin lugar a dudas,
el pilar de la comunicacién ciudadana en esta emergencia fue
Twitter. El uso de hashtags (#) hacia muy eficiente la propaga-
cién de datos fidedignos y posteriormente la circulacién de ayu-
da, y gracias a las etiquetas los lugares mas afectados podian
solicitar apoyo especifico de materiales de curacidn, alimentos,
agua e incluso donadores de sangre.

Pero no todo es bueno. La desinformacion también comenzé
a circular por estos medios; imagenes, videos y noticias falsas
se viralizaron, y para contrarrestar esto surgio el grupo @ve-
rificado19s, que se encargd de desmentir las noticias falsas y
reportar las cuentas que las propagaban.

Mas alla de la 6ptima explotacién que los ciudadanos hacen
de las redes sociales en tragedias como el sismo del 19s, las
mismas plataformas han hecho esfuerzos para responder ante
estas emergencias implementando funcionalidades que hagan
mas eficiente la comunicacién entre sus usuarios. Tal es el caso
de la funcion “Safety Check” de Facebook, que permite a sus
usuarios indicar a sus contactos que se encuentra a salvo cuan-
do se suscita una emergencia en el lugar donde se ubica, o el
“Localizador de Personas” de Google, que fue utilizado por mas
de 20 mil mexicanos tras el sismo. £

Ma3s informacion: https://goo.gl/Lrk3sk

[

t
—@

[

.
&



