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Con el objetivo de dar continuidad a la colaboracidn interinstitucional que se establecid
en el afio 2011 entre el Instituto de Investigaciones Biomédicas (IIB) y el Instituto Nacional
de Neurologia y Neurocirugia Manuel Velasco Suarez (INNNMVS), cuando se fundé la Uni-
dad de Neuroinflamacién y Enfermedades Neuroldgicas, asi como asegurar el desarrollo
de la investigacion multidisciplinaria en esta area, investigadores de ambas instituciones
participaron en el Simposio conjunto de investigacién neuroldgica.

En el evento, coordinado por las doctoras Lucinda Aguirre Cruz, del INNNMVS, y Agnés
Fleury, del IIB, participaron investigadores de ambas instituciones, cuyo trabajo se enfoca
en el estudio de demencias y alteraciones psiquiatricas, tumores del sistema nervioso,
repercusiones ambientales en el sistema nervioso, neuroinflamacion y neuropatologias.

Demencias y alteraciones psiquiatricas
En su participacion, el doctor Marcos Rosetti, del departamento de Biologia Celular y Fi-
siologia del 1IB, menciond que el trabajo de su grupo de investigacion se enfoca en la
evaluacion de las afectaciones conductuales y trastornos del neurodesarrollo, mediante
la elaboracion de pruebas de evaluacién neuropsicoldgica con validez ecoldgica para de-
tectar afectaciones cognitivas, sobre todo de origen incierto, en los trastornos por déficit
de atencion con hiperactividad (TDAH) y del espectro autista (TEA).

Explico que la presencia de un trastorno psiquiatrico se establece a través del diagnds-
tico clinico, que se realiza por medio de una encuesta estructurada con base en criterios
establecidos en diversos manuales que permiten detectar el padecimiento, clasificarlo
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y conocer sus comorbilidades. Ademas se
realiza una evaluacion neuropsicoldgica
con ayuda de cuestionarios o pruebas de
desempeifio, los cuales permiten a los clini-
cos evaluar la severidad del padecimiento
y guiar posibles intervenciones, pero tam-
bién pueden ayudar a los investigadores
a detectar potenciales causas, identificar
subgrupos de diagnéstico y evaluar la efec-
tividad de las intervenciones.

Indicé que en la evaluacién neuropsi-
coldgica es necesario aplicar pruebas con
validez ecoldgica, que se refiere a la posi-
bilidad de entender el desempefio de la
prueba fuera de su contexto. En estas prue-
bas se realizan simulaciones de situaciones
comunes de la vida diaria para evaluar las
funciones cognitivas de manera integrada,
ademas involucran decisiones visibles y as-
pectos motrices.

El investigador de Biomédicas indicd
que aunque las pruebas con validez ecol6-
gica representan un esfuerzo para la detec-
cion de afectaciones cognitivas de origen
incierto, no sustituyen a las tradicionales
sino que son un complemento que busca
afiadir resolucién al diagndstico y evaluar
intervenciones, ademas de mejorar la
comprension de estos padecimientos me-
diante nuevas formas de evaluarlos.

Posteriormente, la doctora Goar Ge-
vorkian, del departamento de Inmunologia
del 1IB, explicé que la enfermedad de Al-

Doctoras Talia Wegman y Sonia Mejia.
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zheimer es multifactorial, pues en su desa-
rrollo interviene la presencia de agregados
del péptido beta amiloide (AB), inflama-
cion, excitotoxicidad, déficit de acetilcolina
y otros neurotransmisores, hipercolestero-
lemia, marafias neurofibrilares de protei-
na tau hiperfosforilada, muerte neuronal,
estrés oxidante, disfuncion mitocondrial e
hipertension.

Indicé que debido a su origen multifac-
torial, las estrategias que estan dirigidas a
un solo blanco no son lo suficientemente
efectivas para tratar este padecimiento ni
la mayoria de las enfermedades neurode-
generativas; por ello dijo que es indispen-
sable desarrollar compuestos dirigidos a
multiples blancos y combinar diferentes
estrategias.

En el laboratorio de la doctora Gevor-
kian se estan desarrollando y probando
nuevas estrategias inmunoterapéuticas
contra la enfermedad de Alzheimer. Uno
de estos nuevos acercamientos consiste
en el uso de fragmentos de anticuerpos
recombinantes, que pueden inhibir la to-
xicidad del péptido AB en experimentos in
vitro, también son capaces de reconocer
agregados amiloides en muestras de cere-
bros de pacientes obtenidas post mortem
y finalmente, en un modelo animal, obser-
varon que la administracion del fragmento
del anticuerpo podia reducir la carga del
péptido AB.

Por otra parte, la investigadora co-
mentd que la mayoria de las estrategias
de inmunoterapia no van dirigidas contra
los péptidos AP N-truncados/modificados,
por ello su grupo ha desarrollado varios
anticuerpos monoclonales contra estas
especies amiloides, como el 3B8, que se
une especificamente al péptido sintético
ABN3(pE), asi como a agregados amiloides,
el 4G11 que se une al péptido ABN11(pE),
y el 4D5 que se une a las tres especies pa-
toldgicas del péptido AP presentes en los
cerebros de los pacientes con enfermedad
de Alzheimer.

En su oportunidad, la doctora Ana Luisa
Sosa Ortiz, del Laboratorio de demencias
del INNNMVS, indicd que los tratamientos
que se han utilizado contra el Alzheimer no
han sido efectivos porque éstos intervie-
nen una vez que la enfermedad esta insta-
lada, cuando la reserva neuronal y cogniti-
va se ha rebasado y aparecen los sintomas.

De acuerdo con la ponente, las reco-
mendaciones actuales para definir la pre-
sencia de la enfermedad de Alzheimer y
clasificarla se enfocan en mediciones in
vivo de biomarcadores asociados a cam-
bios neuropatoldgicos, mediante estudios
de cohortes, con los que se analiza su
evolucion, y ensayos clinicos de interven-
cion para vigilar los cambios.

Con estos estudios se ha validado un
modelo que describe los cambios que ocu-




rren en las diferentes etapas de la enfer-
medad de Alzheimer, como la acumulacion
de péptido AB a nivel cerebral, disfuncion
sinaptica y dafio neuronal mediado por
la proteina tau en la etapa preclinica; en
la etapa de deterioro cognitivo leve puede
haber o no presencia de biomarcadores y
finalmente atrofia cerebral y alteraciones
de la cognicidn y de la funcionalidad diaria
en la etapa de demencia.

Estos hallazgos establecieron una nue-
va nomenclatura basada en el sistema
AT(N)(C), en el que A y T indican los cam-
bios neuropatoldgicos, en relacion con la
presencia de los biomarcadores BA y pro-
teina tau, que definen la enfermedad de
Alzheimer; mientras que (N) y (C) se re-
fieren a la estadificacion, con base en bio-
marcadores de dafio neurodegenerativo
y neuronal, asi como la presencia de sin-
tomas cognitivos, que no son especificos
de la enfermedad de Alzheimer. Para cada
uno de los biomarcadores se puede cali-
ficar si es positivo o negativo, y mientras
mas positiva sea la calificacién es un indi-
cativo de una enfermedad mas avanzada.

Por su parte, la doctora Clorinda Arias,
del departamento de Medicina Gendmica
y Toxicologia Ambiental del 1IB, habld de
varios trabajos que se han realizado en su
laboratorio para entender la fisiopatologia
de la enfermedad de Alzheimer, desarro-
llar biomarcadores no invasivos y herra-
mientas terapéuticas novedosas.

En cuanto a los aspectos fisiopatold-
gicos relacionados con el dafio sindptico
temprano, menciondé que la pérdida si-
naptica es el mejor correlato patoldgico de
la deficiencia cognitiva en la enfermedad
de Alzheimer y por ello en su laboratorio
aislaron terminales sinapticas, que fueron
obtenidas de varias regiones del cerebro
de ratones, entre ellas el hipocampo, para
realizar un estudio bioenergético en el que
se encontrd que los animales transgénicos
que sobreexpresaban la proteina AB pre-
sentan una reduccion significativa de la ac-
tividad mitocondrial, que podria provocar
una menor produccion de ATP y afectar la
liberacion de neurotransmisores para la
comunicacion entre neuronas.

Por ello, se interesaron en averiguar si
la disminucién de la funcién mitocondrial
afectaba el proceso de exocitosis vesicular
y comprobaron que “la dindmica de reci-
clamiento vesicular, que es la encargada
de liberar neurotransmisores y sustentar
la comunicacién entre las neuronas, se
encontraba muy reducida en los anima-
les transgénicos comparados con anima-
les viejos wild type, lo que sugiere que

el déficit mitocondrial también afecta el
proceso de neurotransmision”, explicé la
investigadora.

El grupo de la doctora Arias también
esta realizando diversos experimentos
para evaluar qué tan eficaces pueden ser
los trasplantes mitocondriales en neuro-
nas para mejorar la transmisién sinaptica.

Por otra parte, el trabajo de su grupo
también se ha enfocado en encontrar mar-
cadores plasmaticos que permitan hacer
el diagndstico del padecimiento en etapas
tempranasy en un estudio preliminar en el
que analizaron la evolucidon de la enferme-
dad en animales transgénicos de diferen-
tes edades, encontraron que los animales
transgénicos viejos presentaban alteracio-
nes en el contenido de microRNAs circu-
lantes en plasma que estan relacionados
con inflamacion, desarrollo sindptico, sin-
tesis y liberacion de TNFa y senescencia.

Tumores del sistema nervioso

La doctora Talia Wegman, del Instituto
Nacional de Cancerologia (INCan), explico
qgue los astrocitomas, tumores derivados
de los astrocitos, son los mas frecuentes
en el sistema nervioso central, asi como
los mas mortales, y de acuerdo con datos
de GLOBOCAN laincidencia de este tipo de
tumores cerebrales continuara aumentan-
do en los siguientes afios.

Menciond que en el afio 2012, investi-
gadores del INCan, el INNNMVS, la UNAM
y la Universidad de Guadalajara, confor-
maron una cohorte de pacientes con as-
trocitoma para estudiar los factores de
riesgo clinicos y moleculares, asi como
de prondstico, la cual incluyd informacion
de 155 pacientes aleatorizados, de los cua-
les se obtuvieron 90 muestras de tumor y
sangre, y se secuencio el genoma de 50 de
ellos.

Encontraron que la edad promedio a
la que los pacientes presentaban el pade-
cimiento era de 45 afios, que son 20 me-
nos de lo que se reporta en la literatura;
ademads tenian una sobrevida general de
alrededor de 15 meses; a 2 aiios del 9 por
ciento, y a 3 afios 0 mas sélo 3 por ciento.
En cuanto a los factores prondstico de la
enfermedad, ademas de el haber recibido
radioterapia o quimioterapia y la edad,
encontraron que los pacientes que consu-
mian alcohol en exceso, asi como aquellos
que tenian déficit motor o historia familiar
de céncer tenian el peor prondstico.

Por otra parte, mencioné que en cola-
boracion con el grupo de la doctora Aliesha
Gonzilez, del departamento de Medicina
Genodmica y Toxicologia Ambiental del 1IB,

se encontré que el receptor de progestero-
na de esos tumores desempefia un papel
importante en la migracién e invasién de
las células humanas de glioblastoma.

En otra colaboracidn se estudié el papel
del sistema renina-angiotensina en estos
tumores cerebrales, ya que recientemente
se encontré que esta via esta relaciona-
da con la carcinogénesis; al respecto han
encontrado que el polimorfismo rs5050
del angiotensinégeno es un biomarcador
en sangre asociado a prondstico, lo cual
es importante porque la mayoria de los
marcadores de tumores cerebrales que se
han encontrado hasta el momento se en-
cuentran sobre el tumor y no son de facil
acceso.

En su participacion, la doctora Sonia
Mejia, de la Clinica de Neuro-oncologia
quirurgica del INNNMVS, indicé que
la clasificacion de los tumores del sistema
nervioso central de la Organizacién Mun-
dial de la Salud publicada en 2016, toma
en consideracion, ademas de la histologia,
parametros moleculares para poder dife-
renciar los tipos de tumores, pues ahora
se sabe que tienen caracteristicas genéti-
cas propias y se ha roto con los paradigmas
que existian.

Actualmente la cirugia, radioterapia y
quimioterapia son los tres pilares del tra-
tamiento contra los tumores cerebrales y
ninguno es mas importante que los otros,
pero afirmé que la cirugia debe comple-
mentarse con los otros para que la terapia
pueda ser efectiva.

Menciond que el principio basico es la
maxima reseccion del tumor con el mini-
mo déficit funcional, lo cual se puede lo-
grar con técnicas de neuronavegacién, con
protocolo de paciente despierto, fluores-
cencia y toma de decisiones transoperato-
rias basadas en perfiles moleculares.

Finalmente afirmdé que la cirugia si-
gue siendo uno de los primeros pasos en
el tratamiento de los tumores del sistema
nervioso central, sin olvidar que es necesa-
rio continuar con la investigacion bdsica y
clinica, para poder brindar un diagndstico
y tratamiento personalizado de acuerdo al
perfil tumoral del paciente en el futuro, asi
mismo dijo que entre los retos para el tra-
tamiento del glioblastoma esta encontrar
marcadores séricos, continuar la investiga-
cidn sobre nuevas vias moleculares, enten-
der mejor las que ya se conocen y lograr
nuevas terapias. ii

(La continuacion de esta nota se publi-
card en el siguiente nimero de Gaceta
Biomédicas).
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Los doctores Norma Bobadilla y Gerardo Gamba (al centro) con alumnos y exalumnos de la Unidad de Fisiologia Molecular.
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UNIDADES PERIFERICAS

La Unidad de Fisiologia Molecular (UFM) del Instituto de Investigaciones
Biomédicas localizada en el Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nu-
tricion Salvador Zubiran cumplié 25 afios de iniciar labores el pasado 24
de febrero. Para conmemorarlo, los integrantes de la Unidad, pasados y
presentes, tuvimos un simposio de dos dias que resulté muy particular.

Casi todos los estudiantes de doctorado que pasaron por la Unidad
acudieron al festejo. Algunos vinieron de tan lejos como Guadalajara,
Nashville o Zaragoza, Espafia. Cada uno de los que realizaron la tesis doc-
toral en la Unidad, algunos alumnos de posdoctorado y uno que otro
cuyo paso fue solamente el servicio social de la carrera de medicina nos
regalaron una ponencia que tenia en todos los casos un titulo en comun:
¢Cémo llegué a la Unidad, que hice ahi, que hice después y que hago
ahora? Asi mismo, los actuales estudiantes de la Unidad, algunos de los
cuales no habian nacido cuando inicié funciones la misma, también hi-
cieron su presentacién con el tema ¢Como llegué a la Unidad, que estoy
haciendo ahi y que quiero hacer después? Tuvimos también la interven-
cion de cuatro miembros de la comunidad académica que conviven de
cerca con nosotros y nos dieron una muestra de cdmo nos ven desde
afuera. Algunas ponencias resultaron muy divertidas y otras muy con-
movedoras.

El simposio fue profundamente emotivo. Empezamos por recordar
con mucho carifio y agradecimiento al doctor Carlos Larralde que, como
Director de Biomédicas, fue quien generd la idea de hacer este tipo
de Unidades en los Institutos Nacionales de Salud, gracias a la cual, lo
que habia iniciado meses atrds como un laboratorio de investigacion
en el Instituto de Nutricidn, se convirtié en la UFM. En ese momento,
aparentemente no pasé nada, porque yo segui en el mismo lugar que
estaba y sin ninglin cambio perceptible. Sin embargo, si pasaba algo, que
era enorme. Al convertirme en investigador de Biomédicas se abrid para
mi y para la UFM, la infraestructura material, humana y filoséfica de la
Universidad Nacional Auténoma de México. Se abrié un espacio en don-
de la filosofia de una universidad podia incidir en forma directa en una




institucién hospitalaria que a su vez, es la
proveedora por excelencia del estimulo
para querer conocer mas sobre la fisiolo-
gia humana, que es encontrarse diaa diay
de frente, con la enfermedad y la muerte.
Por un lado, es en el ambiente universita-
rio en donde se puede aspirar a esa liber-
tad mental que da, el saberse buscador del
conocimiento, por el conocimiento mismo
y por otro lado, en un hospital en donde se
puede aspirar a incidir en la evolucion de
la enfermedad aplicando conocimientos
generados en el laboratorio. Este nuevo
espacio comun entre un Instituto Nacional
de Salud y la Universidad podia entonces
aspirar a hacer algo especial.

En la UFM se han generado centenas
de publicaciones de indole basico y clini-
co. Alumnos que aprenden a trabajar en
el laboratorio y con los enfermos al mismo
tiempo. Se ha hecho investigacion trasla-
cional y se han generado patentes e in-
novacién. Hoy en la UFM convergen doce
investigadores de cinco instituciones dife-
rentes, junto con dos técnicas académicas
y cerca de dos decenas de estudiantes que
conviven en un ambiente de actividad aca-
démica intensa, armonia y apoyo mutuo.
Mi querida amiga Marta Duran en sus lin-
disimas palabras dijo que en la Unidad so-
mos como un grupo de alpinistas. “Todos
se cuidan y se apoyan porque la Unica for-

ma de llegar a la punta mas alta, es hacerlo
todos juntos”.

A lo largo de dos dias escuchamos 32
historias de vida que tienen en comun a la
UFM. El simposio fue mucho mas del indole
humano que académico. No tratamos en
realidad temas cientificos. Eso lo hacemos
cada lunes. Tratamos temas mas bien
de como la UFM ha influido en la vida
personal y académica de cada integrante
0 exintegrante. La circunstancia y el
entorno de cada individuo. Fue muy
emotivo conocer las historias personales
de cada quien y constatar que la UFM es
como un centro de gravedad alrededor de
la cual giran las vidas de muchas personas.
Las circunstancias o historias por las
cuales cada uno llegé a la Unidad son de
lo mas variadas. Pocos realmente llegaron
porque ya tenian claro lo que buscaban.
Algunos lo hicieron porque otra persona
hizo que sus pasos se encaminaran hacia
nosotros. Pero en la mayoria de los casos
un proceso estocdastico estuvo presente.
Varios llegaron a la Institucién buscando
algo diferente y por azares del destino,
terminaron entrando a la Unidad y lo
que vieron o escucharon les gustd. Esto
refuerza la idea de que mientras mas
Unidades existan, mas probable es que
estudiantes jovenes, que aun no tienen
los elementos para juzgar con precision lo

que buscan, encuentren un lugar que les
permita desarrollar su potencial.

Un comun denominador en las diver-
sas historias fue que desde el momento en
que pisaron la Unidad por primera vez se
sintieron recibidos con respeto e interés.
Sintieron que el investigador les dedicé
mucho tiempo para explicarles lo que se
hace en la Unidad y qué tipo de proyectos
podrian estar realizando. Les atrajo la im-
presidn que tuvieron de que la entrevista
giraba alrededor de ellos y no de quien los
entrevistaba. Se contagiaron del entusias-
mo y decidieron quedarse ahi.

Al final el mensaje colectivo fue claro y
contundente. Lo que mas atrajo estudian-
tes y los hizo desarrollar sus potencialida-
des al maximo es que la UFM gira alrededor
de los estudiantes, no de los investigado-
res. El personaje central siempre ha sido
el estudiante. Lo que debemos buscar es
que transciendan los laboratorios y no las
personas. La filosofia de la Unidad es que
mientras mas miembros de la Unidad bri-
llen en sus carreras, mas brillara la Unidad.
El destello de una solo persona no puede
sostenerse por mas tiempo que el de su
vida misma y con suerte, unos cuantos lus-
tros mas, mientras que el brillo que tengan
todos aquellos que pasaron por la Unidad,
mantendra el brillo de la misma en forma
indefinida. [
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Informe de actividades
del [IB 2011-2018

En presencia de los doctores Enrique Graue,
rector de la Universidad Nacional Auténo-
ma de México y del Coordinador de la In-
vestigacion Cientifica, William Lee, la doc-
tora Patricia Ostrosky, reportd los avances
del Instituto de Investigaciones Biomédicas
(11B) en materia de publicaciones cientificas,
docencia, premios, y difusién de la cultura.

En cuanto a productos de Investigacion,
la doctora Ostrosky reportd el aumento sos-
tenido de la publicacidon de articulos indexa-
dos, lograndose un incremento de 2011 a
2018 del doble, con un factor de impacto
promedio de 3.14, ademas de que 75 por
ciento de las publicaciones estdn en los
cuartiles 1y 2.

En el rubro del personal académico, la
doctora Ostrosky informd que durante los
ultimos 8 afios se incorporaron al Instituto
10 investigadores y 4 técnicos académicos,
como resultado del Programa de Renova-
cién de la Planta Académica. De los ciento
sesenta y ocho académicos que conforman
la plantilla académica, 86 son investigado-
res, que en su mayoria son miembros del
SNI, y aumentd el numero con PRIDE D,
mientras que 20 por ciento de los 82 técni-

Y
R

Doctora Patricia Ostrosky
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cos también son miembros del SNI y tienen
PRIDE C.

Sobre la expansion del 1IB y las Unida-
des Periféricas que tienen como objetivo fi-
nal la medicina traslacional, menciond que
en 2017 se establecié una unidad mixta con
la Facultad de Medicina en el Instituto Na-
cional de Cardiologia, otra unidad mixta de
Toxicologia Ambiental con el Instituto Na-
cional de Enfermedades Respiratorias en la
Facultad de Ciencias, y en 2018 un primor-
dio con el Instituto Nacional de Psiquiatria,
las cuales sumadas a las ya existentes en
los Institutos Nacionales de Cancerologia,
Neurologia y Neurocirugia, de Pediatria, y
de Ciencias Médicas y Nutricion Salvador
Zubiran dan un total de 9. Las unidades pe-
riféricas dijo, “han sido muy exitosas y han
logrado llevar la investigacién al ambito cli-
nico y han provisto a la Universidad de la
vinculacién con los institutos nacionales de
salud, permitiéndonos crecer en aproxima-
damente 20 por ciento”.

Ademds se desarrollaron 2 laboratorios
nacionales: el Laboratorio Nacional de Re-
cursos Gendmicos (LaNReGen), cuyo obje-
tivo es criopreservar las cepas de ratones
generadas y/o utilizadas por los investiga-
dores mexicanos, y el Laboratorio Nacional
de Citometria (LabNalCit) dirigido por la
doctora Gloria Soldevila, el cual ha logrado
establecer una unidad de frontera que per-
mite el andlisis cualitativo, cuantitativo y la
separacién de poblaciones celulares, bac-
terianas y particulas con un nivel de biose-
guridad BSL2+. En el 2018 este laboratorio
recibid la certificacion 1SO 9001-2015 vy el
reconocimiento calidad.

De las unidades fordneas destacd al
Centro Tlaxcala de Biologia de la Conduc-
ta ubicado en la Universidad Auténoma de
Tlaxcala, el cual en el periodo 2011-2018
publicd 169 articulos en revistas indizadas,
gradud a 154 alumnos de posgrado. Ade-
mas obtuvo recursos para 40 proyectos, el
mas reciente realizado en colaboracién con
investigadores de Estados Unidos. Habld
también de la Estacidn Cientifica la Malin-
che que fue creada por esta Unidad, la cual
ha desarrollado diversas lineas de investiga-
cién para el estudio de la flora y fauna de la
region, y se han establecido varios progra-
mas sociales para el beneficio de las comu-
nidades indigenas de los alrededores.

Se refirié a la diversidad de lineas de in-
vestigacion desarrolladas en el Instituto y
en especial a la conformacion de 6 diferen-
tes programas institucionales (Produccion
de Biomoléculas, Cancer de Mama; Investi-
gacion para el Desarrollo y la Optimizacion
de Vacunas, Métodos Diagndsticos e Inmu-
nomoduladores; Nuevas Alternativas de
Tratamiento para Enfermedades Infeccio-
sas; Obesidad y Diabetes, y Salud y Ambien-
te) cuyo objetivo es conjuntar a expertos en
diferentes areas para el estudio de un tema
de interés cientifico con aplicaciones en
problemas nacionales.

El Programa de Cancer de Mama, dijo,
logré trascender con 3 proyectos en me-
dicina traslacional que se estan realizando
con el Hospital ABC; ademads algunos estu-
dios demostraron que la determinacién del
cociente NHERF2/TTP permite identificar
a las pacientes con riesgo de reincidencia,
metastasis y mala respuesta al tratamiento
con tamoxifen, y ya esta en evaluacién cli-
nica en pacientes del ABC.

Por su parte, el Programa de vacunas
completd la fase de estudios preclinicos de
estabilidad, toxicidad y genotoxicidad de
GK-1 para su uso como adyuvante, y se de-
mostrd que la inmunoterapia con GK-1 con-
trola el crecimiento tumoral y el desarrollo
de metastasis en un modelo experimental
de cancer de mama. También demostraron
que la administraciéon intranasal de gluco-
corticosteroides controla eficientemente
la neuroinflamaciéon asociada a diferentes
neuropatologias y podria reemplazar aun
con mayor eficiencia y menos efectos cola-
terales no deseados el tratamiento endove-
noso actualmente en uso.

El programa Salud y Ambiente determi-
nd que los niveles de particulas en el aire
del valle de la Ciudad de México se asocian
con dafio al DNA en recién nacidos, el cual
es un biomarcador de riesgo de cancer, por
lo que alertan sobre la necesidad de dismi-
nuir los niveles de contaminacion y buscar
sustancias quimioprotectoras.

En materia de docencia, la titular del IIB
informd que de la Licenciatura en Investiga-
cion Biomédica Basica, de la que es co-sede
con la Facultad de Medicina y el Instituto
de Fisiologia Celular, se gradud la genera-
cion 46; ademas el Instituto es sede de los
posgrados en Ciencias Biomédicas, Ciencias



Bioldgicas; Ciencias Bioquimicas; Ciencias
Médicas, Odontoldgicas y de la Salud; Cien-
cias de la Produccion y de la Salud Animal y
del Doctorado en Ciencias Biomédicas en el
cual atiende a 574 alumnos, de los cuales
113 realizan su investigacion en el Institu-
to de Investigaciones Biomédicas. Ademas
participa en el Plan de Estudios Combina-
dos con Medicina (PECEM).

La doctora Patricia Ostrosky destacé
que la comunidad biomédica recibié en
este periodo diversas distinciones naciona-
les e internacionales entre las que destacd
la Medalla al Mérito en Ciencias y Artes y el
Premio Ramédn de la Fuente Mufiiz en Salud
Mental, ambos otorgados al doctor Alfonso
Escobar; la Medalla “Miguel E. Bustamante”
otorgada por el Instituto Nacional de Salud
Publica y el Premio” Dr. Guillermo Soberén”
del Consejo de Salubridad General otor-
gados al doctor Alejandro Mohar; el New
Investigator Award de la Sociedad America-
na del Corazén otorgado al doctor Jonatan
Barrera; el Research Grant Awardess 2017
International Human Frontier Science Pro-
gram Organization a la doctora Lorena Agui-
lar; “El Faro de la Sabiduria” Cientifica y Tec-
nolégica de la UAT a la doctora Margarita
Martinez, 7 Premios Canifarma; 3 Premios
Aida Weiss; 18 Estimulos Miguel Aleman; 2
Universidad Nacional para Jovenes Acadé-
micos. En el 2018 el nombramiento de in-
vestigador emérito de la UNAM del doctor
Juan Pedro Laclette, y el reconocimiento de
investigadora emérita del SNI a la doctora
Ostrosky. Los estudiantes de Biomédicas,
dijo, también han destacado y obtuvieron
5 Medallas Gabino Barreda, 3 Medallas
Gustavo Baz Prada, un Premio Fundacion
UNAM a la Innovacién Farmacéutica, y un
Premio Nacional de la Juventud.

En cuanto a difusién, Biomédicas tuvo
un promedio anual superior a 200 partici-
paciones en los medios de comunicacidn;
mientras que de su principal 6rgano de co-
municacion Gaceta Biomédicas se distribu-
yeron durante estos 8 afios un total de 480
mil ejemplares, en la Ciudad de México, el
interior de la republica y otros paises.

En el rubro de vinculacidn, informé que
durante este periodo Biomédicas obtuvo 9
patentes, entre ellas la del uso del péptido
GK-1 expresado en el fago filamentoso M13
para la elaboracion de productos farma-
céuticos que aumentan la eficiencia de la
respuesta inmune inducida por antigenos
vacunales o patdgenos, y la del método de
diagnéstico para detectar la lesién renal
aguda a través del uso de la proteina de
choque térmico de 72 kDa como biomarca-
dor sensible.

Acerca de las Unidades de Servicio,
menciond que la Unidad de Modelos Ani-

males se pudo acreditar como bioterio
autorizado tipo mixto y esta dentro de la
normativa mexicana de Sagarpa y Senasica,
lo que le permite importar animales inclu-
so para otras dependencias. También hubo
una inversiéon importante en materia de la
infraestructura al aumentar el equipamien-
to de las unidades de microscopia, de HPLC
y Cromatografia de gases. En este periodo
se concluyé la unidad de modelos animales,
y se construyo el edificio de conectividad, el
elevador, el estacionamiento para personas
con capacidades diferentes y un espacio de
convivencia. Ademads se inicié la construc-
cién de un almacén.

Sobre las finanzas Institucionales, la
doctora Ostrosky dio a conocer que el gasto
total del Instituto incluyendo sueldos y sala-
rios de 2011 al 2018 paso6 de 250 a 334 mi-
llones; y que 90 por ciento del presupuesto
del 1IB proviene de la UNAM, el restante 10
por ciento estd conformado de PAPIIT (3.9
por ciento), CONACYT (8.4 por ciento) y de
ingresos extraordinarios (1.6 por ciento). Se-
fialé que el financiamiento de proyectos de
investigacion ha ido disminuyendo a través
de los afos, y a pesar de los esfuerzos de
los investigadores ha disminuido en 25 por
ciento. Por otra parte, la Unidad Adminis-
trativa logrd la simplificacion administrativa
y fue certificada con el ISO 9000:2015.

Al responder el informe, el doctor
William Lee, considerd que “las interaccio-
nes con entidades del subsistema, institu-
ciones de salud y la industria son muy rele-
vantes no sélo para la salud, sino para temas
de agricultura, de aprovechamiento de tec-
nologia y para la biologia en general, y refle-
ja la importancia que tiene la investigacion
basica y todo el continuo que representa
hacer investigacion hacia sus aplicaciones,
ya que no se puede hacer uno sin lo otro,
se debe tener concurrencia de sectores y
de voluntades para plantear y resolver un
problema.

La calidad, dijo, es muy importante, y
Biomédicas reporté no sélo el impacto de
los trabajos a través de cuantas publicacio-
nes tiene el instituto, “sino en qué cuartiles
estan las revistas en las que se publican, es
decir, qué opinan los pares de la investiga-
cién que se realiza en el instituto y la res-
puesta es que lo hacen muy bien”.

Felicité al Instituto por el esfuerzo para
captar recursos extraordinarios, ya que prac-
ticamente se tiene un proyecto por personal
de investigacion entre todas las fuentes de
financiamiento externas, ya que el presu-
puesto 2019 aprobado recientemente per-
mite seguir operando pero las necesidades
siempre superan la disponibilidad presu-
puestal, por lo que invitd a seguir buscando
recursos, y consideré adecuadas dos mane-

ras en que lo hace Biomédicas, a través de
las unidades de servicio abiertas a usuarios
externos y los laboratorios nacionales. Tam-
bién resalté la graduacién que realiza el IIB
de aproximadamente cien alumnos por afio
de todos los programas de posgrado de los
que es sede.

Por su parte, el doctor Enrique Graue,
rector de la UNAM relaciond la actividad
de Biomédicas con el reconocimiento en los
rankings de la Universidad como la prime-
ra en Latinoamérica; sin embargo dijo que
la UNAM no trabaja para los rankings sino
para mejorar constantemente, “y esa mejo-
ria es producto de muchas generaciones y
muchos académicos, de trabajo constante,
critico, reflexivo y libre, un trabajo de auto-
gobierno, nosotros nos gobernamos a noso-
tros los universitarios”.

Subrayd que es la autonomia universita-
ria lo que nos ha hecho mejorar, “hoy pode-
mos estar orgullosos de lo que a lo largo de
décadas hemos logrado al poder defender
nuestra autonomia, y el informe de Biomé-
dicas es el resultado de eso, de decidir su
rumbo por ustedes mismos, de decidir me-
jorar constantemente, de relacionarse con
los problemas y el desarrollo del pais, con
estas lineas de investigacidn y con los insti-
tutos nacionales”.

Finalmente conmindé a la comunidad
a elegir a quien dirigird Biomédicas en el
préximo periodo, “hagamoslo como lo he-
mos hecho siempre, con reflexion unanime,
con respeto, siempre viendo por el creci-
miento del Instituto de Investigaciones Bio-
médicas y de la Universidad”.

Doctor Enrique Graue
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La Salud en Meéxico

Sonia Olguin

La salud es un prerrequisito para el desarrollo, el progreso y la expresién de las
potencialidades de las personas, aseguré el doctor José Narro en la Conferencia “La Salud
en México” en la que presentd los avances y los retos en materia de salud para nuestro pais.

Menciond diversos temas del dmbito internacional con los que se relaciona la salud,
como el cambio climatico, cuyos efectos sobre la salud ni siquiera se han terminado de
conocer o evaluar para prepararnos; y otros de caracter nacional como la pobreza, la
desigualdad, y la falta de inclusion; el desapego del estado de derecho; la baja productividad
y el crecimiento insuficiente; la violencia y la inseguridad, pero sobre todo la educacidn.

Dijo que salud y educacion, “son dos derechos humanos fundamentales; son dos
componentes del desarrollo individual y colectivo; son los igualadores sociales mas
importantes porque son también elementos de inclusién, de estabilidad, detonantes del
crecimiento y la productividad y una de las inversiones sociales con retornos en todo
terreno mas valiosos”.

Afadié que la educacion es uno de los factores que realmente influye en la salud
porque condiciona el progreso, el desarrollo de individuos y de colectividades, porque
da conocimiento, enriquece la cultura y ademads se necesita para mejorar los niveles de
bienestar, nivelar las desigualdades, para propiciar la movilidad social y generar mejores
condiciones en el empleo; amplias oportunidades para los jévenes y fortalecer los valores.
Como ejemplos extraordinarios, menciond el caso de Corea del Sur, “cuyos indicadores
sociales, econdmicos y de calidad de vida eran muy parecidos a los de México hace algunos
anos y ahora ya nos han superado”.

INSTITUTO DE INVESTIGACIONES

Doctor José Narro




El doctor Narro mostré los cambios en los indicadores
de cobertura de la educacién en México de 1950 a 2018, la
cobertura en primaria crecié 5 veces, la de secundaria 94 veces,
la de Educacion Media Superior 140 veces y la de Superior 129
veces; ademas la poblacidn sin educacion ha disminuido siete
veces entre 1960 y 2015; sin embargo, mostré que nuestro
pais aun tiene importantes retos que afrontar en la educacion
como combatir el analfabetismo, que si bien se redujo de 75
por ciento que habia a principios del siglo XX a 5 por ciento,
aun se tienen casi 5 millones de personas de 15 afios y mas que
no saben leer y escribir, y el rezago educativo debe reducirse
mas, pues aun se tienen 30 millones que estan por debajo del
promedio de afios de escolaridad, que es de 9.

Agrego que, de acuerdo con los cambios constitucionales
recientes, para 2022 se deberia tener cobertura universal, pero
todavia se tiene un poco mas de 80 por ciento, y en educacién
superior la cobertura se debe duplicar porque sélo se tiene
40 por ciento cubierto. Ademas, considerd necesario revalorar
y renovar la profesion docente, disminuir la heterogeneidad,
porque hay lugares en los que hay diferencias muy notables.

En cuanto a salud, explico que sus determinantes
principales son la genética, el estilo de vida, la educacion,
el ambiente, el empleo, el ingreso, la alimentacion, la vida
en familia y las creencias; y a su vez la salud influye en el
desarrollo cognitivo y fisico; en el rendimiento escolar, en
la productividad econdmica, el bienestar y las relaciones
sociales.

Sobre los avances en materia de salud explicé que, de 1950
a nuestros dias, la poblacién se multiplicé 5 veces, ya que pasé
de 25.8 a 125 millones; la esperanza de vida aumentd 28 afios,
pues era de 46.9 afios y ahora es de 75.3. También informé
que la mortalidad general se redujo 65 por ciento y la tasa de
mortalidad infantil 91 por ciento.

En el tema de la mortalidad infantil aunque ha disminuido,
menciond que sélo han sido unas décimas, “seguimos
teniendo 6 veces la tasa de mortalidad infantil de Japén, el
triple de la de Cuba y 50 por ciento mas que la de Costa Rica
y Chile.

Reconocié que el sistema de salud tiene muchas
deficiencias, pero que en infraestructura y recursos humanos
estd compuesto de 23 mil unidades publicas (desde un
pequeio centro de salud rural hasta institutos nacionales de
Salud y un gran Centro Médico Nacional), 1400 hospitales,
mas de 225 mil médicos y mas de 300 mil enfermeras.

Menciond que en un dia promedio hay mas de un millon de
atenciones que van desde una consulta de un nifio sano hasta
un trasplante de corazdn. Se atienden 300 nacimientos diarios,
se otorgan cerca de un millén de consultas, 100 mil urgencias,
10 mil cirugias y 16 mil hospitalizaciones diarias. Sobre el tema
de los recursos dijo que siempre son insuficientes, pero éstos
tuvieron un crecimiento real, de 4.7 por ciento; sin embargo,
la mayor parte se destina a las entidades federativas.

Describio al sistema de salud mexicano como fragmentado
y depende de la condicién laboral, con una gran movilidad
entre sistemas, heterogéneo en cobertura y calidad
cuyo reto principal es la transicion hacia un sistema preventivo
vinculando la salud-educacidn, con un servicio nacional de
salud, publico, con cobertura universal efectiva y de calidad;
con un uso eficiente y transparente de los recursos.

Otro de los retos del sistema de salud expuesto es la
transicién demografica y epidemioldgica que vive nuestro
pais, la cual exige la atencidén de enfermedades del corazon,
tumores malignos, la insuficiencia renal, la salud mental y las
adicciones.

La atencidn geriatrica también se complicar3, dijo, debido
a que a mediados del siglo tendremos una poblacion de 150
millones de los cuales 32 millones de personas tendran 60
afios o0 mas.

El doctor Narro hizo énfasis en la atencion de los embarazos
en nifas y adolescentes debido a que en 2017 hubo en el
pais 9,748 nacimientos en nifias de 10 a 14 afos, que en su
mayoria son causados por familiares adultos, y eso implica
la cancelacién de las posibilidades de desarrollo de las nifias
como abandonar la escuela y tener la necesidad de trabajar.

El ex secretario de salud informé que siete de cada diez
adultos, tres de cada cuatro mujeres en el medio rural,
cuatro de cada diez nifios tienen sobrepeso u obesidad, los
cuales son factores de riesgo para diabetes, enfermedades
cardiovasculares y otros padecimientos, por lo que requieren
de atencidn urgente.

Agregd que la prospectiva de la atencion a la salud en
nuestro pais es financieramente insostenible y preocupante,
por lo que es necesario un modelo preventivo que requiere
del fortalecimiento de la atencidén primaria, debido a que las
que eran las cinco primeras causas de muerte en nuestro pais
(enfermedades infecciosas parasitarias, enfermedades del
aparato respiratorio, enfermedades del aparato circulatorio,
accidentes y muertes violentas y enfermedades del aparato
digestivo), han sido desplazadas por enfermedades del
corazon, diabetes mellitus, tumores malignos, enfermedades
del higado y accidentes, las cuales ademas de tener un
impacto social tienen un impacto econémico, causando una
pérdida de 3.8 por ciento del PIB derivada del ausentismo
laboral, presentismo laboral y muerte.

Sefiald que es necesario el replanteamiento de la formacién
médica y de otras profesiones. “Como pais vamos a tener un
problema porque estamos formando una cantidad de médicos
que no pueden ser captados por el sistema publico o privado.
Una profesidn en la que el programa mas corto para estudiar
medicina es de seis afios, algunos con siete, y terminan y no
hay trabajo”. Ademas, dijo, se esta volviendo a generar una
brecha muy importante entre los médicos generales titulados,
entre los captados por el sistema de las residencias médicas
y nuestra medicina general, “seguimos en el mismo discurso
que teniamos hace 30 afios”.

Como fortaleza del sector menciond a la vacunacién, que
dijo, es una de las grandes politicas de salud en este pais,
que desde la década de los 70°s ha evolucionado, mas vacunas
con mejores vacunas aplicadas a mas poblacion, ya que entre
2013y 2018 se aplicaron 600 millones de dosis; ademas con la
vacuna contra el VPH, dijo, se esta haciendo un esfuerzo cuyo
efecto sera notable en 30 afios.

Concluyé remarcando que hay un reforzamiento
bidireccional entre la salud y la educacién y que ambas son
respuestas efectivas y transversales para los principales
problemas de Meéxico, debido a que gracias a ambas se
aumenté el ingreso promedio en 50 paises desarrollados y en
desarrollo entre 1985 y 2012.
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Unidad de Fisiologia Molecular
25 anos de trabagjo

Sonia Olguin

Para celebrar el 25 Aniversario de la Unidad
de Fisiologia Molecular, los doctores Gerardo
Gamba y Norma Bobadilla llevaron acabo una
reunion académica, con la participacion de
alumnos y exalumnos, en la cual hicieron un re-
cuento de los logros alcanzados en las areas de
investigacion y formacién de recursos humanos.

El doctor Gerardo Gamba, coordinador de la
Unidad informé que el laboratorio empez6 sus
funciones el 24 de febrero de 1994 y se convir-
tié en Unidad gracias al doctor Carlos Larralde.
Menciond que la sinergia de la Universidad y del
INCMNSZ ha resultado en esta Unidad altamen-
te productiva, ya que a lo largo de 23 afios (dos
después de creada la unidad) han publicado
188 articulos, lo que significa una productividad
anual de 8 articulos, de los cuales mas de 60 por
ciento son articulos propios de la unidad, lo cual
da 5.3 articulos por afio como autores corres-
ponsales.

El doctor Gamba agregd que el factor de
impacto de las publicaciones de la Unidad ha
sido en promedio de 5, y 30 por ciento de ellos
(alrededor de 50) se publicaron en la revista
Americal Jounal of Physiology que es de las mas
reconocidas en el area. Consideré que el trabajo
de la Unidad ha impactado no sélo a la Univer-
sidad sino también al INCMNSZ, ya que de los
16 trabajos que ha publicado este instituto con
factor de impacto mayor a 8 entre 2011 y 2018,
10 fueron de la Unidad, lo cual dijo, significa 60
por ciento de la productividad de mas alto nivel.

Sobre la ensefianza, menciond que durante
estos anos, han tenido 8 estudiantes postdoc-
torales, 27 estudiantes de doctorado, 13 de
maestria, 20 de licenciatura y 48 pasantes de
servicio social de la carrera de medicina. La
mayoria de los estudiantes de doctorado han
realizado estancias posdoctorales fuera del pais
y han retornado para ser investigadores inde-
pendientes. Doce estudiantes del doctor Gamba
son ahora miembros del Sistema Nacional de
Investigadores.

Otra de las caracteristicas de la Unidad, dijo
Gamba Ayala, es su capacidad para buscar fon-
dos para investigacion, por lo que han obtenido
a lo largo de su historia poco mas de 5 millones
de dolares, de fuentes tanto de México (CONA-
CyT, PAPIT-DGAPA; el Instituto Pfizer y la Fun-
dacién Miguel Aleman) como del extranjero en
agencias internacionales como Howard Hughes
Medical Institute, Fundacidn Leduc de Francia, y
de los Institutos Nacionales de Salud de los Es-
tados Unidos.

El doctor Gamba también mencioné en or-
den cronoldgico las aportaciones mas relevan-
tes de la Unidad, en 1999, en un trabajo cola-
borativo con David Mount, Adriana Mercado y
el doctor Gamba lograron identificar por clona-
cion in silico, los genes que codifican para KCC3
y KCC4, dos transportadores de K-Cl-.
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Un par de afios después, Consuelo Plata, y
Patricia Meade demostraron claramente que
las tres isoformas A, B y F del transportador de
Na-K-2Cl se distribuyen de forma axial en el asa
ascendente de Henle y tienen diferente afinidad
por los iones que transportan, lo que explica
como el asa de Henle puede reabsorber una alta
cantidad con baja afinidad ya que al inicio de
la misma hay mucha sal, y al final en la macula
densa, como puede encargarse de seguir absor-
biendo iones a pesar de que estos han reducido
en forma importante su concentracién porque
la isoforma B es mas afin por sus iones. Esto le
dio una explicacién molecular a una evidencia
fisioldgica de afios atras.

En 2006 Diana Pacheco hizo una publicacion
importante en el campo porque demostré que
la activacion del transportador
Na-Cl que se estimula deple-
tando la célula de cloruro, esta
asociada con la fosforilacion
de los residuos que se ven en
la regién aminoterminal. Esto
permitié el analisis de la ac-
tividad del transportador en
diversas patologias o en di-
versos fendmenos fisiolégicos
a través de analizar su fosfo-
rilacién, incluso en modelos
in vivo, y ahora en exosomas
urinarios de pacientes.

El trabajo de varios miem-
bros del laboratorio comandados por Erika
Moreno produjo una serie de trabajos que han
sentado las bases de las caracteristicas fisioldgi-
cas de diferentes formas de los transportadores
y sus variantes, que han ayudado a entender la
relacion estructura-funcion. Como muestra de
ello menciond la identificacion de dos aminoa-
cidos que son los responsables de la sensibili-
dad del transportador de Na-Cl por las tiazidas,
lo cual podria abrir la posibilidad de encontrar
o disefiar nuevos medicamentos que fueran
mas afines por el transportador y por lo tanto
mas poderosos.

En un grupo de trabajos publicados en PNAS
principalmente por Maria Castafieda, se senta-
ron las bases de la regulacién del transportador
de Na-Cl por angiotensina ll, que estimula el re-
ceptor en la membrana basolateral, la cual pro-
duce la activacién de la PKC que a su vez fosforila
una cinasa que se llama WNK4, y la fosforilacion
de ésta fosforila la llamada SPAK, que a su vez,
fosforila al transportador Na-Cl, de tal manera
que el grupo demostrd que la angiotensina |l ac-
tiva al transportador de Na-Cl, y el mecanismo
molecular a través del cual se hace. Esta infor-
macion se incorporo en el libro mas utilizado en
la ensefianza de la fisiologia.

Otro grupo de trabajos publicados en el
PNAS, que realizé Paola de los Heros, demostré

Doctor Gerardo Gamba

la importancia de la cinasa WNK3 en la regula-
cién de diversos transportadores de Na-K-Cl y
K-Cl, lo cual tiene implicaciones para la regu-
lacién del volumen celular, para la regulacién
de la actividad neuronal, porque ésta depen-
de de la concentracién intracelular de cloruro
que a su vez depende de la actividad de estos
transportadores, de tal manera que, si el cloruro
aumenta o disminuye, el GABA que es un neuro-
transmisor puede ser excitador o inhibidor de-
pendiendo del cloruro; asimismo, del transporte
de iones en la nefrona para la reabsorcion de
sal. Este conjunto de trabajos ha sido amplia-
mente citado y sento las bases para entender la
regulacion de estos transportadores por la cina-
sa WNK.

Afos mds tarde, Maria Chavez logré de-
mostrar lo que nadie habia podido durante
una década, que la cinasa WNK1, responsable
de la enfermedad pseudohipoaldoesteronis-
mo tipo 2 o hipertensidn hipercalémica fami-
liar, aumenta la actividad del transportador
de Na-Cl. Por esta contribucion le dieron a la
doctora Chavez el premio al mejor articulo de
investigacion bdasica publicado en la revista
Hypertension durante el 2014.

El otro trabajo destacado
fue el de Silvana Bazua, quien
logré explicar cémo la cina-
sa WNK4 que también puede
producir la misma enferme-
dad, en ocasiones se puede
comportar como inhibidora
del transportador y en oca-
siones como activadora. De-
mostré que la WNK4 tiene un
sitio especifico en donde se
fija el cloruro y cuando se fija
la cinasa no puede activarse la
misma; en cambio, cuando dis-
minuye el cloruro ésta se activa
y puede activar al transportador. Este conoci-
miento resulté posteriormente util para enten-
der como la concentracion sérica de K* puede
modular la actividad del transportador de Na-Cl,
gue a su vez es importante para regular la excre-
cién urinaria de potasio.

Por ultimo, mencioné que Silvana Bazua
dio una explicaciéon molecular a una observa-
cion fisiolégica hecha desde hace muchos afios
de cdmo cuando se inhibe la absorcién de sal
en el asa de Henle durante la hipercalcemia, la
nefrona distal recupera la sal que dejé de reab-
sorberse en el asa de Henle para poder perder
calcio. La investigadora demostré que el calcio
en el fluido tubular estimula al sensor de calcio
de la membrana apical del tubulo distal, que
a su vez a través de la via de WIN4 —SPAK esti-
mula el transportador de Na-Cl, con lo cual se
recobra la sal y se puede perder el calcio.

Esta unidad ha avanzado también en hacer
investigacion traslacional: en el articulo de Dia-
na Pacheco en 2016 se mostré que el trans-
portador de Na-Cl se fosforila cuando se activa
y diez afios mas tarde en un articulo de Lorena
Rojas donde se muestra que este transporta-
dor se fosforila en los pacientes trasplantados y
tratados con tacrolimus que desarrollan hiper-
tension arterial, lo que muestra el mecanismos
de hipertensidn asociada a tacrolimus durante



el trasplante y apunta a la utilidad de las tiazi-
das en el manejo de este. Ademds, han hecho
incursion en la investigacidn traslacional de ob-
servaciones generadas en su laboratorio; como
el trabajo de Juan Manuel Mejia en donde por
primera vez se mostré que la espironolactona,
que es un bloqueador del receptor de aldoste-
rona puede servir para prevenir el dafio renal
agudo por isquemia, que anos mas tarde dio pie
a un ensayo clinico que realizaron los doctores
Gamba y Bobadilla en el Instituto Nacional de
Cardiologia Ignacio Chavez con pacientes que
fueron sometidos a cirugia cardiovascular.

La trayectoria de la Unidad ha sido amplia-
mente reconocida con diversidad de premios
que incluyen la Distincién Universidad Nacional
para Jévenes Académicos (2000), el Premio Uni-
versidad Nacional (2008), el Premio Nacional de
Ciencias y Artes (2010) y el Premio Heberto Ca-
sillo (2011) al doctor Gamba.

Posteriormente, la doctora Norma Bobadilla
dio cuenta de cdmo inicid su participacion en la
Unidad de Fisiologia Molecular con la clonacidon
de las sintasas de oxido nitrico y la publicacion
de un articulo en la revista American Journal
of Physiology en 1997, lo que abrid la puerta
para que en el 2001 se uniera
a la UFM e iniciara su carrera
como investigadora indepen-
diente. Su primera linea de
investigacion fue la evaluacién
del papel fisiopatoldgico de la
aldosterona y del receptor de
mineralocorticoides. Iniciaron
estudiando la nefrotoxicidad
con ciclosporina en donde Iris
Feria e Israel Pichardo parti-
ciparon en el trabajo “Thera-
peutic benefit of spironolac-
tone in experimental chronic
cyclosporine A nephrotoxici-
ty”, publicado en la revista Kidney International
en 2003.

Con la colaboracién de la alumna de docto-
rado Jazmin Pérez y Sthepanie Derive publica-
ron dos articulos en los que demostraron que el
bloqueo de las acciones de aldosterona previe-
ne no solamente la nefrotoxicidad crénica por
ciclosporina, sino también la aguda y la previa-
mente establecida. Lo cual dio fundamento para
que iniciaran una investigacion traslacional en
colaboracidn con la doctora Mara Medeiros del
Hospital Infantil de México en la que hicieron
un estudio controlado aleatorizado, en donde
se bloqued al receptor de mineralocorticoides
en nifos, que ya tenian nefropatia crénica del
injerto documentado por biopsia. Los nifios ini-
ciaron un tratamiento con eplerenona durante
dos afios y encontraron que los nifios que reci-
bieron este tratamiento tuvieron mejor funcién
renal, menor fibrosis tubulointersticial y menos
drea afectada por glomérulo esclerosis; conside-
ran que el estudio debe seguir por 2 afios mas
y aumentar el nUmero de nifios para encontrar
diferencias mas claras.

En 2006, Juan Manuel Mejia inicid un
protocolo en el que se probd la administracion
profildctica de espironolactona para prevenir
los efectos renales de la isquemia como la hi-
perfusion y la disfuncion renal y el dafio tubu-

lar severo. Observaron que la espironolactona
previno la necrosis tubular aguda por isquemia;
esto junto con los estudios que habian hecho
de nefrotoxicidad por ciclosporina, les ha per-
mitido hacer investigacion traslacional en don-
de han estudiado el bloqueo de las acciones en
pacientes de trasplante renal, asi como en el
mencionado trabajo en colaboracién con la doc-
tora Magdalena Madero en donde se evalué el
efecto de la espironolactona para evitar la lesion
renal aguda después de la cirugia cardiaca.

Actualmente tienen un trabajo en revision
en el que se le dieron dos dosis de espironolac-
tona a pacientes que recibieron trasplante renal,
una dosis de 50 o 100 miligramos y evaluaron
que ocurria con el estrés oxidante en estos pa-
cientes después del trasplante y la proteina de
choque térmico, que funciona como marcador
de dafio tubular y en ambos casos demostraron
que hay una reducciodn significativa tanto del es-
trés oxidante como del dafo tubular y creen que
esto va a tener un efecto importante en la vida
del injerto a largo plazo.

Durante su doctorado Jonatan Barrera y Cé-
sar Cortés con la colaboracidn de Rosalba Pérez,
identificaron que la proteina de choque térmi-
co de 72 kilodaltones (Hsp72)
es un biomarcador sensible
y temprano de la lesidn renal
aguda, lo cual probaron a ni-
vel clinico en colaboracién con
el doctor Eduardo Morales al
determinar que en pacientes
criticamente enfermos, este
biomarcador es capaz de diag-
nosticar la lesién renal aguda
hasta 72 horas antes de lo que
lo hacen los marcadores clasi-
cos como la elevacién de crea-
tinina o la reducciéon del flujo
sanguineo.

También durante su licenciatura Antonio
Ortega determind la estabilidad de Hsp72 en
las muestras y su especificidad. Rosalba Pérez
demostré también que Hsp72 es un biomarca-
dor efectivo para la nefrotoxicidad por acetami-
nofén y por cisplatino, esto los llevo a hacer la
solicitud de la patente, la cual fue otorgada en
México, Japon, China, Canadd y Europa.

Con el apoyo del doctor David Kershenobich,
Director General del INCMNSZ y el patronato del
mismo, se dieron a la tarea de desarrollar un dis-
positivo médico que puede detectar Hsp72 en
orina de pacientes, lo que refleja la presencia de
lesion renal aguda. Para esto, se contraté a una
compaiiia en California y actualmente cuentan
con las tiras reactivas y el lector, y estan en el
proceso de validar el dispositivo médico, para
posteriormente llevar a cabo la transferencia de
la tecnologia.

La doctora Bobadilla mencioné como otra
gran linea de investigacion de su laboratorio el
estudio de los mecanismos que originan la tran-
sicion de la lesion renal aguda a enfermedad
renal crénica, en la cual han publicado diversos
articulos como el de Jonatan Barrera y Roxana
Rodriguez en los que demostraron que tanto la
espironolactona como el antagonismo de los
receptores de angiotensina antes del proceso
isquémico pueden prevenir la transicion a la
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enfermedad renal crénica. Mas recientemente
Ixchel Lima, en colaboracién con Elena Zambra-
no, demostré que hay un efecto dimorfico en la
transicion de la lesién renal aguda a enfermedad
renal crénica, es decir, las hembras que se some-
ten exactamente al mismo insulto isquémico no
progresan a enfermedad renal crénica, como lo
hacen los machos.

En el laboratorio de la doctora Bobadilla, An-
drea Sdanchez demostré que la Serpina A3 es un
biomarcador util para estudiar la transicion de la
lesidn renal aguda a lesion renal crénica y tam-
bién para otro tipo de enfermedades, basica-
mente lo que se muestra es que en los animales
normales no hay serpina A3 en la orina, en cam-
bio en los animales que van a tener transicién a
enfermedad renal crénica, desde el primer mes
tiene la presencia de esta proteina, lo que corre-
laciona con fibrosis tubulointersticial. La serpina
A3 se relocaliza del citoplasma a la membrana
apical, lo cual sugiere que se secreta. Ademas,
demostraron que la serpina A3 puede diferen-
ciar a los pacientes con nefropatia IUpica clase
3y 4 que son las progresivas, proliferativas y de
riesgo, de la clase 5, que es de menor cuidado
desde el punto de vista clinico. Con este biomar-
cador lo que demostraron es que los pacientes
que tienen nefropatia ldpica clase 3 y 4 tienen
una cantidad importante de serpina A3, mien-
tras que los que tienen clase 5 no, lo que podria
tener un impacto muy importante para evitar la
biopsia renal que en este momento es la manera
en la que se clasifican los pacientes con nefropa-
tia lupica. Por lo que, la serpina urinaria, podria
ser un una biopsia liquida de los eventos deleté-
reos que estan ocurriendo en el rifidn.

Sobre la formacién de recursos humanos
menciond que todos sus exalumnos son investi-
gadores nacionales nivel 1 adscritos a diferentes
instituciones. Se refirié también a los diversos
reconocimientos que han obtenido los miem-
bros de la unidad como Jazmin Pérez la Meda-
lla Alfonso Caso en el 2008; la Medalla Gustavo
Baz Prada al mejor Servicio Social para Andrea
Sanchez , Antonio Ortega, Juan Reyna y Jonatan
Barrera. Ademas la doctora Bobadilla recibid el
Premio CANIFARMA por 3 afos consecutivos en
las areas de investigacidn bdsica, innovacion tec-
noldgica e investigacion clinica; y recientemente
Rosalba Pérez recibio el estimulo Efrén del Pozo.

Finalmente, la doctora Patricia Ostrosky,
directora del Instituto de Investigaciones Bio-
médicas (IIB) felicitdé al laboratorio y dijo que
es un ejemplo a seguir en la forma en como co-
laboran con otros grupos de investigacion y la
colaboracién horizontal con los alumnos y exa-
lumnos. Por su parte el doctor David Kersheno-
bich, comentd que quiza una de las cosas que ha
retrasado el avance de la ciencia en México es
el no poder tener comunicacion entre distintos
grupos, por lo cual resalté el hecho de que para
hacer ciencia se requiere colaboracion entre
distintos investigadores pero también entre ins-
tituciones y es lo que la Unidad ha logrado, “ya
que la colaboracién con la UNAM ha sido para
nosotros una pieza fundamental que se refleja
en el departamento de nefrologia, pero también
en otras areas dentro del instituto, lo cual es cla-
ramente ejemplificado cuando se habla de me-
dicina traslacional, de patentes y desarrollos”.
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Firma la UNAM convenio
con la Universidad
de San Carlos de Guatemalo

Sonia Olguin

Los doctores Gustavo Taracena, Francisco Suarez y Edda Sciutto.
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A través del Instituto de Investigaciones Biomédicas y la Facultad de Medicina Veterinaria
y Zootecnia, la UNAM colaborara con la Universidad de San Carlos de Guatemala para
realizar de manera conjunta el proyecto denominado “Epidemiologia de la cisticercosis
porcina en el caserio Azazulpa, municipio de Gualan, Zacapa, Guatemala.

Como representantes de la UNAM a la firma del convenio acudieron los doctores
Patricia Ostrosky y Francisco Sudrez, directores del Instituto de Investigaciones Biomédicas
y de la Facultad de Medicina Veterinaria y Zootecnia, mientras que por la Universidad del
vecino pais acudieron los doctores Carlos Saavedra y Gustavo Taracena en su cardcter de
director y decano de la Facultad de Medicina Veterinaria y Zootecnia, respectivamente.

En entrevista, el doctor Taracena explicé que el complejo teniasis/cisticercosis no ha
sido investigado en Guatemala, por lo que se desconocen las dreas endémicas a pesar de
ser este un pais con condiciones de marginacién que propician la transmision de la Taenia
solium como el hecho de que 60 por ciento de la poblacidn tiene desnutricidn crénica,
y se practica en todo el pais la crianza de cerdos de traspatio para consumo humano.
Recientemente dijo, con la participacion de la UNAM de hizo un muestreo de campo y se
confirmé la presencia de teniasis y cisticercosis en todos los departamentos, con mayor
reporte de casos en Zacapa, Quetzaltenango, Chiquimula, Huehuetenango y Petén.

Asi, el convenio suscrito es de suma importancia porque hard posible la identificacion
de nuevos focos del complejo teniasis/cisticercosis en Guatemala, y la generacion de datos
relevantes para identificar las regiones de mayor prevalencia en donde realizar futuras
intervenciones para su prevencién y control. En el marco de este convenio, el Instituto
de Investigaciones Biomédicas y la Facultad de Medicina Veterinaria y Zootecnia de
la UNAM transferiran la metodologia y capacitacion de los estudiantes y académicos
de la Universidad de Guatemala quienes seran responsables de poner en marcha un
estudio de diagndstico de la cisticercosis en poblaciones porcinas de ese pais. El estudio
pretende utilizar el diagndstico de cisticercosis porcina por la visualizacidn del parasito
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por inspecciones veterinarias a través de la palpacion lingual de cerdos
vivos para detectar metacéstodos; inspecciones durante el sacrificio
de los cerdos y la utilizacién de otras técnicas diagndsticas no invasivas
como la ultrasonografia. Se utilizaran también métodos seroldgicos para
conocer la probabilidad de contacto con el parasito a lo largo del pais.

La doctora Edda Sciutto considerd que una responsabilidad del
Instituto de Investigaciones Biomédicas es ayudar a los paises menos
desarrollados con la experiencia adquirida, para el desarrollo de
investigacion y promover la formacién de recursos humanos a través
de generar programas de posgrado. Agregd
que con la Universidad de Guatemala también
se explora la posibilidad de evaluar, en cerdos,
la vacuna oral contra la cisticercosis porcina
desarrollada en callos de papaya por la UNAM.

Sobrelafirmadelconvenioel doctor Taracena
dijo que como unica Facultad de Veterinaria en
Guatemala “tenemos la obligacidon de trabajar
estos temas de investigacion, para generar
proyectos de salud en beneficio del humano y
los animales.

Por su parte, el doctor Saavedra menciond
que este convenio obedece también a
una agenda de internacionalizacion de Ia
Universidad de Guatemala y ayudo a obtener su
acreditacion internacional, al tener convenios
marco y especificos con instituciones que
tienen un valor cientifico y académico como la
UNAM; ademds “hablamos el mismo idioma, y
estamos muy cerca, ambas son ventajas reales
que favoreceran estas colaboraciones.

Finalmente el doctor Taracena menciond que dentro de las fortalezas
de la Facultad tienen un laboratorio de bioseguridad 3, y Biomédicas les
brindara el apoyo también para la capacitacion del personal para poder
utilizar adecuadamente este recurso.

15

Gaceta Biomédicas ° febrero 2019



Red Biomedica

El final se acerca

para windows 7

David Rico
Seccion de Computo, IIB UNAM
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Si hiciéramos una encuesta a todos los usuarios de sistemas ope-
rativos de Microsoft la mayoria coincidiria en que Windows 7 fue
el sistema operativo con mayor aceptacion después de Windows
XP; y no es para menos, éste fue el que inici6 de manera masiva a
aprovechar los recursos de los procesadores de 64 bits y adicional-
mente tener una excelente estabilidad respecto a su predecesor
Windows Vista.

Antes de iniciar tendriamos que plantearnos la diferencia que
existe entre 32 y 64 bits, para algunos de nosotros probablemente
el término 64 bits sea algo comercial con lo que el mercado busca
fomentar la compra de nuevos equipos de computo, sin embargo,
su principal diferencia es conceptual y entenderlo es relativamente
sencillo con el siguiente ejemplo: supongamos que nos queremos
desplazar del sur al norte de la CDMX y para realizar este recorrido
tenemos dos opciones inicialmente, la avenida Miramontes y la
calzada de Tlalpan, ¢ Qué opcion seria la mas conveniente para rea-
lizar nuestro trayecto suponiendo que no hay trafico vehicular?,
la respuesta es mas que obvia, calzada de Tlalpan, épor qué?, la
respuesta es que tiene Tlalpan cuenta con cuatro carriles de alta
velocidad mientras Miramontes tiene tres, entonces el desplaza-
miento de los autos es mas eficiente y por ello es que el recorrido
en Tlalpan se haria en menor tiempo.

Una vez que ya entendimos el punto anterior ahora es tiempo
de analizar las caracteristicas de hardware configuradas en nuestro
equipo de computo, estos datos nos permitirdn tomar la decisidn
de actuallzarlo o] renovarlo
ispone de un procesador Core 2 Duo, 13,

tema operativo de la familia Linux.

Adicionalmente a lo anterior, si la computadora esta conectada
de manera cautiva a un equipo especializado es conveniente que
investiguemos con el proveedor si la aplicacion es compatible con
Windows 10 a fin de que planifiguemos la migracién a un nuevo
equipo de computo o a nuestro equipo mejorado.

Recordemos que estamos a tiempo para llevar a cabo la planifi-
cacion para la mejora de nuestro equipo de cémputo con windows
7 o la adquisicién de un equipo para reemplazar a éste, al final del
dia esta columna pretende llevar a nuestros lectores a tomar una
decision de la manera mas acertada.

Finalmente hay que tener en cuenta que la fecha oficial de fin
de soporte técnico para Windows 7 sera el 14 de enero de 2020
y en la medida que pase el tiempo serd cada vez mas complicado
darle mantenimiento al sistema operativo.

En caso de tener alguna duda o aclaracion al respecto puede
acercarse a la de seccion de computo de’n'uestfo instituto para
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