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Mensaje del presidente de la AMC

Estimadas y estimados lectores de la revista Ciencia:

a ciencia y la tecnologfa son palancas indispensables para el desarrollo eco-

némico y social; en el mundo actual, la investigacién cientifica desempefia

un papel cada vez mds importante en la lucha para lograr una sociedad mas
justa y un mayor bienestar social. México tiene una base cientifica sélida, a la
vanguardia en muchas ramas, por lo que difundir entre la sociedad mexicana el
conocimiento cientifico que se desarrolla en nuestro pafs es uno de los propédsitos
de la Academia Mexicana de Ciencias (AMC), cuyo érgano oficial de difusién es
la revista Ciencia.

Esta publicacién es un orgullo para la comunidad cientifica nacional; ha ob-
tenido en tres ocasiones el premio al Arte Editorial de la Cdmara Nacional de la
Industria Editorial Mexicana, y sigue adelante exitosamente gracias a las excelen-
tes contribuciones de tantas y tantos investigadores en el pafs, asi como al nota-
ble trabajo de su Comité Editorial y al patrocinio de diversas instituciones, en
particular la Universidad Nacional Auténoma de México y la Universidad Auté-
noma Metropolitana, a las cuales agradecemos.

La AMC se fundé en 1959 con el objetivo de contribuir a crear un México
donde la investigacién cientifica se convirtiera en un agente importante del desa-
rrollo nacional. Hoy tiene una membresia de cerca de 3 000 investigadores en to-
das las regiones del pafs y en todas las dreas de las ciencias exactas y naturales,
las ingenierfas, las ciencias sociales y las humanidades. Por ello, es un importante
portavoz de la comunidad cientifica nacional, crisol para la investigacién y el de-
sarrollo del conocimiento en México, y la revista Ciencia es una voz indispensable
de nuestra Academia.

Josté AnTOoNIO SEADE KURI

Presidente
Academia Mexicana de Ciencias

volumen74 3 ntmero 4
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Desde el Comité Editorial

stimados lectores de la revista Ciencia: para comenzar, me es grato comuni-
carles que la Academia Mexicana de Ciencias cuenta con una nueva mesa
directiva, encabezada por José Antonio Seade Kuri. Muy bienvenida.

En este nimero de la revista se encuentran una serie de excelentes articulos de
nuestra coleccién de Novedades Cientificas, en su mayoria relacionados con las
ciencias de la vida. Empecemos con uno que habla del equilibrio ecolégico entre
depredadores y presas. Los depredadores participan en la regulacién de la cadena
tréfica; sin embargo, se pueden causar dafios irreversibles en las poblaciones si
tanto los depredadores como las presas no evolucionan de manera natural. Ade-
mas, las respuestas ante el riesgo por la depredacién implican costos para las presas;
por ejemplo, permanecer en un grupo las ayuda para defenderse, pero aumenta
entre ellas la competencia por los recursos y la transmisién de enfermedades. No
obstante, atin se desconocen muchas de las consecuencias y el gasto energético que
requieren estos mecanismos de defensa.

En el segundo texto, la autora nos habla sobre el papel de los animales en
la dispersién de las semillas (zoocoria). Este campo de estudio nos ofrece una
gran herramienta para comprender algunos patrones de regeneracién de ecosis-
temas como las selvas y los bosques. Identificar qué especies de animales son
dispersoras importantes para ciertas plantas de interés es clave para impulsar los
esfuerzos de conservacién mediante programas de proteccién para las plantas y
para los vectores.

El tercer articulo nos explica qué son los helmintos, los cuales son parte de las
diferentes clases de micro y macroorganismos que albergamos en nuestro cuerpo.
El funcionamiento correcto de nuestro sistema inmunolégico depende de las in-
teracciones que establecemos con ellos, a tal grado que, de no ser las adecuadas,
favorecen el desarrollo de enfermedades. ;Podemos aprovechar estas interacciones
como estrategias terapéuticas! Por ejemplo, se ha estudiado la posibilidad de que
las infecciones con helmintos modifiquen el curso de la infeccién por SARS-CoV-2.

Por otra parte, los tapetes microbianos son ecosistemas donde suceden procesos
biogeoquimicos de importancia global, ya que producen metabolitos con aplica-
cién industrial, biotecnolégica y médica. El estudio de los microorganismos en es-
tos ambientes naturales permite profundizar y develar sus secretos metabdlicos. Un
ejemplo es la aplicacién de la metanogénesis, que hace posible disefiar estrategias
de aprovechamiento de este gas natural.

En otro texto, pueden leer sobre la meliponicultura en la peninsula de Yucatan,
ya que la crianza de abejas sin aguijén es una actividad heredada de la cultura
maya. La meliponicultura se ha visto reducida por la pérdida de los hdbitats natu-
rales de una especie de abeja local y por la introduccién de la abeja doméstica. Esta
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tradicién milenaria debe mantenerse por su impacto

ambiental: las meliponas promueven la diversidad
genética de muchas plantas por polinizacién. Ade-
m4s, es necesario tomar conciencia sobre el uso de
materiales biodegradables en la construccién de las
colmenas, para asi evitar que se sigan destruyendo
los habitats naturales de estas abejas.

Sigan leyendo y encuentren un articulo sobre los
tejocotes en la medicina tradicional y su potencial
terapéutico. En €l descubran que estos frutos se han
utilizado desde la antigiiedad para tratar diferentes
padecimientos cardiovasculares, como la insuficien-
cia cardiaca y la hipertensién. Estas propiedades far-
macoldgicas se deben a su contenido de compuestos
bioactivos, los cuales pueden tener a futuro otras
aplicaciones terapéuticas.

En otro texto en el que claramente se relacionan
la biologfa y la medicina, el autor explora el enve-
jecimiento: un proceso gradual y adaptativo, que es
a la vez complejo e inevitable. La disminucién en
la capacidad de mantener el funcionamiento del
organismo, debido a modificaciones morfoldgicas,
fisiolégicas, bioquimicas y psicolégicas, propicia mu-
chos cambios, por lo que debemos tomar medidas
de control, como una nutricién adecuada y ejercicio

continuo para mantener una buena calidad de vida.

B ciencia+volumen 74 ndmero 4 ¢ octubre-diciembre de 2023

Por otra parte, lean acerca del lupus eritemato-
so sistémico, cémo se desencadena esta respuesta
autoinmunitaria descontrolada y por qué el sistema
inmune comienza a desconocer y a atacar a las célu-
las de nuestro propio cuerpo. La complejidad de esta
enfermedad la mantiene como uno de los grandes
retos de la medicina moderna para poder ofrecer a
los pacientes un diagnéstico temprano, ademds de
nuevos tratamientos y procesos de seguimiento mds
adecuados y eficientes.

En el siguiente escrito aprendan que el autismo
es una afeccién relacionada con un desarrollo anor-
mal del cerebro. Este trastorno tiene multiples facto-
res de riesgo, como la activacién del sistema inmune
de la madre durante etapas criticas del embarazo. Por
ello, es importante informar a las mujeres que desean
tener hijos a corto, mediano o largo plazo acerca de
los factores desencadenantes de la activacién mater-
na inmune, para una futura prevencién de altera-
ciones en la descendencia.

También relacionado con el sistema inmunitario,
lean el articulo sobre la enfermedad de Parkinson
y la regulacién de la respuesta inmune. Los trata-
mientos actuales son eficaces en etapas tempranas,
pero se vuelven menos efectivos con los afios. Las
observaciones preliminares de este estudio permiten
sugerir que los agonistas dopaminérgicos podrian dis-
minuir la neuroinflamacién vy, por lo tanto, reducir
la muerte neuronal relacionada con este trastorno
que provoca alteraciones del movimiento.

También relacionado con la salud, en un articulo
las autoras advierten que la covid-19 en nifios no es
tan simple como un catarro. Al inicio de la pandemia
causada por el virus SARS-CoV-2 hubo pocos conta-
gios en menores y casi no enfermaban gravemente;
pero con el paso del tiempo esto fue cambiando. Por
ello, es importante comprender los riesgos que corre
la poblacién infantil al contraer el virus y cuél es la
pertinencia de que todos los menores se vacunen
para erradicar la covid-19. Adem4s, debemos pro-
tegerlos ante el surgimiento de nuevas variantes que
los hacen mias vulnerables, pues atin no conoce-
mos los efectos a largo plazo que puedan presentar.

En el dltimo articulo de las Novedades Cientifi-
cas, vean que algunas moléculas tienen la capacidad



de acomodarse en distintas posiciones en el espa-
cio de una red cristalina (polimorfo), lo cual es ttil
para el sector farmacéutico, ya que cada una de estas
variaciones posee propiedades fisicoquimicas part-
ticulares y tnicas que influyen en la biodisponibi-
lidad del farmaco y, por lo tanto, en su eficacia
terapéutica. Ademds, un polimorfo que muestre pro-
piedades mejoradas es una oportunidad para ayudar
al bienestar de la sociedad.

Por otra parte, la colaboracién de la Universidad
Auténoma Metropolitana, patrocinadora de este
ntmero, se enfoca en cinco dreas. La primera busca
mejorar las relaciones socioespaciales en las clini-
cas médicas para su uso éptimo, tanto por parte del
personal como de los pacientes. La segunda describe
el uso de radiaciones ionizantes y no ionizantes para
hacer multiples detecciones y diagndsticos médicos
de diversos padecimientos. El tercer proyecto estudia
la resistencia a los antibiéticos para evitar las muer-
tes que provocan las bacterias que han desarrollado
esta resistencia. La siguiente seccién trata sobre la
identificacion y cultivo de microorganismos que tie-
nen la capacidad de degradar plaguicidas en suelos
industriales y agricolas contaminados. Por dltimo, se
presenta un método de escaneo en 3D para gene-
rar ayudas técnicas o aparatos de rehabilitacién para
personas con discapacidad, con el objetivo de que
sean mas ergonémicos, econémicos y adecuados para
la poblacién mexicana.

Por ultimo, el articulo de la seccién De Actuali-
dad toca el tema de una de las sustancias mas men-
cionadas en los dltimos meses: el fentanilo. Desde el
punto de vista médico, es importante proteger el uso
de los opioides en la clinica, ya que por sus propie-
dades analgésicas son ttiles para el manejo del dolor.
Sin embargo, el consumo con fines recreativos signi-

fica un creciente problema de salud publica debido a

Desde el Comite Editorial

que generan adiccién y pueden tener consecuencias

letales. Conocer la potencial capacidad dafiina de
los opioides debe ayudarnos a prescribirlos con me-
sura para no entorpecer su uso en la clinica, donde,
bajo la supervision médica adecuada, producen un
enorme beneficio.

Antes de despedirme quiero hacer hincapié en
los reconocimientos que recibieron dos integrantes
del Comité Editorial de esta revista: la Orden de
la Legién de Honor de la Republica Francesa para
Dalila Aldana Aranda y el premio Leadership in
Technology Management para Gabriela Dutrénit.
Muchas felicidades a ambas.

Esperamos que disfruten mucho la lectura de este
nimero de Ciencia.

Alonso Ferniandez Guasti
Director

octubre-diciembre de 2023 ¢ volumen 74 nimero 4 ciencia /
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Yuritzi Castillo Bello y Elsah Arce Uribe

Depredadores y presas,
de equilibrio ecologico
a amenaza poblacional

Los depredadores participan de manera importante en la regulacion de la cadena tréfica
y permiten que haya un equilibrio en el ambiente. No obstante, si estas especies no
han evolucionado de manera natural con sus presas, podrian causar dafios irreversibles
en las poblaciones nativas. En esta interaccion no solo los depredadores han sido exito-
s0s, sino que las presas han logrado contrarrestarlos de formas insospechadas.

¢ Qué hacer para no ser depredado?

os animales estdn expuestos constantemente a varios riesgos; uno de los mds

importantes es la depredacién; esto es, cuando un animal caza a otro para

alimentarse. El primero de ellos es el depredador, mientras que el animal que
es consumido es la presa. Ante el riesgo de la depredacién, muchas especies han
desarrollado una serie de respuestas para evitar estos eventos. Entre las mds comu-
nes podemos mencionar que las presas se esconden, confunden a los depredadores
fingiendo estar muertas, se escabullen o incrementan sus velocidades de escape,
evitan las dreas de riesgo, se agrupan, o bien cambian sus patrones de actividad.

Cuando las presas se esconden, eluden a los depredadores sin tener un contacto
directo. Para ello, las presas deberan estar provistas de mecanismos sensoriales que
les permitan detectar la presencia de alguna amenaza. Por ejemplo, los cangrejos
violinistas tienen un sistema visual sensible a los objetos grandes, lo que les permi-
te responder de manera mds efectiva cuando hay un depredador cerca. Asimismo,
los cangrejos pueden percibir a las aves playeras para esconderse rapidamente y asf
evitar el riesgo de ser comidos. Un ejemplo m4s es el de los cangrejos ermitafios,
los cuales, a manera de proteccién, utilizan sus conchas como refugio para perma-
necer ocultos por un tiempo prolongado.

Pero esconderse no es la Ginica forma de no ser vistos, ya que generar algin tipo
de confusién para el depredador también es un mecanismo de defensa de las presas.
En este sentido, los animales evaden la caza gracias a que pueden confundirse con
el entorno y pasar desapercibidos, lo cual se conoce como camuflaje, mediante
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cambios en los patrones de color semejantes a los del
ambiente donde viven. Uno de los camuflajes mas
conocidos es el de los pulpos; aunque pareceria que
estos animales no tienen depredadores, en realidad
son presas de grandes peces, aves y hasta algunas es-
pecies de ballenas. Ante esta situacién, la mayoria
de los pulpos puede cambiar su coloracién y textura
para confundirse con los colores del entorno. Tam-
bién hay otros animales que desarrollan patrones de
coloracién de apariencia riesgosa o poco atractiva,
mecanismo conocido como mimetismo. Por ejem-
plo, algunas ranas se hacen pasar por especies vene-
nosas con la finalidad de evitar ser comidas.

Hay ademds otros organismos que fingen estar
muertos como mecanismo de defensa para no ser
depredados; a este comportamiento se le conoce
como tanatosis. Por ejemplo, algunos lagartos fingen
su muerte con la finalidad de distraer y escapar de
los depredadores. Los tlacuaches también son bue-

10 ciencia«volumen 74 nimero 4 ¢ octubre-diciembre de 2023

nos actores: ademads de fingir, liberan un olor putrido

para hacer atin m4s real su actuacién.

Sin embargo, si no son buenos disfrazdndose ni
actuando, otros organismos bien pueden utilizar el
engafio como respuesta ante el peligro de depre-
dacién. Por ejemplo, las lagartijas huyen de sus
depredadores, y son tan eficientes en la huida que
incluso su respuesta es distinta dependiendo de la
intensidad del riesgo que implica un ataque de otro
animal. Asf como las lagartijas, algunos peces, como
la trucha marrén, también tienen la capacidad de
incrementar su velocidad de nado para huir de las
amenazas.

En la naturaleza hay otros animales, como ciertos
anfibios, que deciden mantenerse inméviles en estas
situaciones. Los renacuajos de la rana de bosque y
el sapo americano se quedan quietos cuando reco-
nocen en el ambiente las sefiales quimicas de algtin

depredador, como las libélulas. De esta manera, los



renacuajos que reducen su tiempo de actividad o
bisqueda de alimento y se mantienen inméviles por
un lapso prolongado pueden pasar desapercibidos.
De igual manera, algunos peces, como el pargo gris,
el ronco rayado y el besugo, disminuyen su bisqueda
de alimento en dreas donde el riesgo de depredacién
es elevado.

Cabe precisar que las respuestas de defensa ante
la amenaza de la depredacién no ocurren tinicamen-
te de manera individual. En su ambiente natural, los
animales obtienen ventajas cuando tienen la capa-
cidad de agruparse ante la presencia de sus depre-
dadores. Incluso algunas presas pueden percibir las
sefiales de riesgo para avisarles al resto de sus compa-
fieros, y asi llevar a cabo alguna tictica de escape en
conjunto. Estas especies son favorecidas con meca-
nismos de comunicacién entre los miembros del gru-
po para que la deteccién temprana de una amenaza
les pueda salvar la vida.

_ .

= Mojarra mexicana, presa de depredadores

= no nativos

B La mojarra mexicana es un pez ciclido nativo del

centro de México (véase la Figura 1), en particular, de
la cuenca del rio Balsas. Sin embargo, su reduccién
poblacional con frecuencia se ha asociado a la intro-
duccién de otros ciclidos que no son nativos de dicho
h4bitat. En esta drea se han encontrado peces como
el convicto, terror verde, falso boca de fuego vy tilapia.

La llegada de estos ciclidos no nativos puede de-
berse a liberaciones accidentales o por actividades
humanas intencionadas, como su reproduccién en
cautiverio con fines ornamentales o de consumo
humano. En estos casos, los organismos no nativos
tienen implicaciones negativas en las especies nati-
vas, como la competencia por los recursos y la de-
predacién. En este sentido, el pez falso boca de fuego
(véase la Figura 2) se ha encontrado depredando a
crias de la mojarra mexicana.

octubre-diciembre de 2023 ¢+ volumen 74 niimero 4 eiencia
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Crias y parental de la mojarra mexicana criolla. Foto: Isai Dominguez.

Las presas nativas como la mojarra mexicana
no siempre tienen la capacidad de responder ante
nuevos depredadores o no lo hacen a la velocidad
adecuada. Sin embargo, en estudios recientes se ha
demostrado que la mojarra mexicana es capaz de per-
cibir el riesgo por depredacién del ciclido no nativo
falso boca de fuego. Como respuesta ante este riesgo,

o

Pez falso boca de fuego. Foto: Isaf Dominguez.
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muchos peces pueden agruparse para escapar o con-
fundir al depredador durante la huida. Este mecanis-
mo también se ha observado en otros peces ciclidos;
por ejemplo, el pez conocido como princesa de Zam-
bia se mantiene agrupado cuando percibe el olor de
un depredador. Pero ademds de agruparse, cuando las
crias de la mojarra mexicana se encuentran solas y
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detectan el riesgo por la presencia del pez falso bo-
ca de fuego, disminuyen su actividad; es decir, nadan
menos, y esto reduce la posibilidad de ser vistas por
el depredador.

= Conclusiones

B Las respuestas ante el riesgo de depredacién impli-
can costos para las presas. Por ejemplo, estar dentro
de un grupo aumenta la competencia por algunos re-
cursos, como el alimento y el territorio. Asimismo, la
transmisién de enfermedades y pardsitos es mas efi-
caz cuando los animales se agrupan. Adem4s, man-
tenerse inméviles disminuye sus oportunidades para
encontrar alimento o pareja sexual.

Para no ser presas, las crias de la mojarra mexicana
responden ante la llegada del depredador no nativo
falso boca de fuego en la cuenca del rio Balsas; sin em-
bargo, atin se desconocen las posibles consecuencias
y la inversién energética que requiere este mecanismo
de defensa. ;Sera suficiente para evadir la eminente
amenaza y ademds evitar un grave dafio poblacional
por la invasién de las especies depredadoras?
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Servicio de entrega natural:
el papel de los animales
en la dispersion de semillas

Las semillas son unidades reproductivas que logran establecerse como nuevas plantas
al dispersarse valiéndose de diferentes vectores; los mas comunes son el agua, el viento
y los animales. En este articulo se aborda el papel de estos Gltimos en la dispersion,
mediante la zoocoria, como una estrategia exitosa y de gran interés dada la complejidad
de su relacion evolutiva e importancia ecoldgica.

La semilla como unidad de dispersion
Angiospermas: p- a gran mayoria de las plantas angiospermas se reproducen por medio de me-

Plantas que producen flores y frutos en canismos sexuales, durante los cuales ocurre un entrecruzamiento de las cé-
los cuales, al madurar, se desarrollan las

cenils lulas reproductoras femeninas y masculinas que da lugar a un embrién. Este

Gltimo es el delicado producto de la fecundacién y, en las condiciones correctas, se

desarrollard como un individuo adulto. El embrién se encuentra dentro de lo que
Endospermo p comiinmente conocemos como semilla, una estructura compuesta de un endos-

Tejido nutitvo de reserva formado €m0 | permo, que brinda el suministro alimenticio, y una cubierta rigida proveniente del
consecuencia de la fertilizacion y el cual

. tejido ovdrico, llamada testa, que sirve como capa de proteccién. Con el soporte
rodea al embrign en desarrollo.

de ambas estructuras que constituyen a la semilla, el embrién comenzard a formar-
se como una plantula (Mauseth, 2017).

Las semillas son también consideradas como unidades de propagacion, las cua-
les han evolucionado para asegurar el establecimiento de la planta adulta. Para
ello, a lo largo de su historia evolutiva, han desarrollado multiples estrategias no
s6lo para proteger al embrién de las condiciones ambientales adversas, sino tam-
bién para poder ser movilizadas y llegar a un sustrato donde puedan establecerse.
Adicionalmente, los frutos también han desarrollado modificaciones para ayudar
a propagar las semillas dependiendo del tipo de vector de dispersion al que apueste

la planta (Nabors, 2006).
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= Estrategias de dispersion

m Muiltiples especies, principalmente las gramineas,
desarrollan mecanismos de dehiscencia que permi-
ten la apertura auténoma del fruto para que éste
pueda expulsar las semillas de manera involuntaria
por medio de una explosién programada de los frutos
ya secos o la separacion de las cubiertas protectoras
para que las semillas entren en contacto con el me-
dio exterior (De Erice-Zifiiga y Gonzélez Manduja-
no, 2012). En ocasiones, estas semillas pueden tener
largas proyecciones que les dan propiedades aerodi-
namicas y les permiten planear o flotar para recorrer
distancias considerables hasta llegar a su destino de
establecimiento, como es el caso de las semillas dis-
persadas por el viento (anemocoria). Por otro lado,
las semillas de dispersién acudtica pueden desarrollar
capas mucilaginosas o poco densas que les brin-
den propiedades de flotacién (hidrocoria) (Evert y
Eichhorn, 2013).

No obstante, las modificaciones més comunes,
variadas y aprovechadas en la naturaleza son aqué-
llas destinadas a los dispersores biéticos. En este sen-
tido, distintas especies de animales se encargan de
forma mayoritaria de la dispersién de semillas en los
ecosistemas (zoocoria), mediante mdiltiples estrate-
gias que han desarrollado en conjunto las plantas y
los animales para optimizar este proceso y garantizar
que cada una de las partes obtenga un beneficio.

= Sindromes de dispersion y tipos de zoocoria

B Dada la similitud entre los procesos de dispersién
que llevan a cabo ciertos grupos de animales y la
importancia que estos dltimos tienen en los ciclos
vitales de las plantas, para estudiar el tema se han
clasificado los mecanismos segin el animal especi-
fico involucrado. Esto va desde la generalizacién en
clases hasta los casos especiales en los que hay fa-
milias taxonémicas que han desarrollado su propio
mecanismo de dispersién. Por lo general, estas divi-
siones por tipo de vector se relacionan con las mo-
dificaciones que los frutos y las semillas han desarro-
llado para lograr su establecimiento, conocidas como
sindromes de dispersion, las cuales son adaptaciones
para atraer la atencién de un grupo particular de ani-
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males dispersores que permitan soportar el proceso;

la mayorfa de estos casos resulta en relaciones mu-
tualistas entre la planta y el vector (Wenny, 2001).

En primera instancia, los sindromes de dispersién
pueden clasificarse segin la forma en que los anima-
les transportan las semillas, ya que esto influye fuer-
temente en el tipo de modificaciones y adaptaciones
que el fruto o la semilla deben desarrollar. Cuando
la dispersion se lleva a cabo de forma externa ocu-
rre la epizoocoria, proceso mediante el cual la semi-
lla es transportada de manera superficial, al adherirse
a la piel o el pelaje de un animal por las proyecciones
que estos frutos tienen en su exterior, tales como es-
pinas, tricomas, ganchos, etc. (Mauseth, 2017). Esta
forma de dispersién es relativamente sencilla, pues
se trata de una relacién pasiva entre ambas partes:
el animal no debe hacer un esfuerzo mayor para dis-
persar las semillas, sino que mds bien ésta se da de
manera accidental.

Por otro lado, la dispersién por ingestién (endo-
zoocoria) es uno de los métodos mas comunes entre
los vertebrados, que ayudan a dispersar las semillas
por medio de sus heces. Por su alta eficiencia, este
mecanismo es muy importante, pues se hipotetiza
que existe cierta presién selectiva con el fin de de-
terminar las caracteristicas de diseminacién que po-
seen los frutos. Por lo general, éstos desarrollan pul-
pas carnosas, con sabores, olores y colores agradables
o llamativos que sirven como una forma de atraer a
los animales para que los consuman; ademds, suelen
tener una gran cantidad de semillas de tamafios re-
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ducidos que son faciles de tragar y lo suficientemente

resistentes para no dafiarse al ser masticado y tragado
el fruto. Los vertebrados dispersores mas conocidos
son las aves y los mamiferos; entre estos dltimos des-
tacan los primates, murciélagos y algunos roedores.
No obstante, en ocasiones también los reptiles frugi-
voros pueden ser importantes vectores de dispersién
(Evert y Eichhorn, 2013).

El caso de los insectos dispersores es muy dife-
rente del que se observa en los mamiferos y otros
vertebrados; no obstante, los métodos de dispersion
entomocdricos son ain altamente desconocidos, ya
que son mucho menos notorios que el trabajo que
realizan otros animales. Usualmente los insectos de-
sarrollan relaciones coevolutivas con algunas plantas
para dispersar las semillas a partir de los 6rganos de
sujecién, tales como ganchos, dientes o vellosidades,
de forma similar a la epizoocoria, lo que en este caso
se denomina eriocoria (Li Vigni y Melati, 1999).
Un insecto dispersor de gran fama es el escarabajo
pelotero; sin embargo, su actividad de dispersién
se debe mas bien a una coincidencia, ya que sus
habitos de anidado y alimentacién al transportar y
enterrar las heces de mamiferos como los primates
terminan resultando en la dispersion y potencial ger-
minacién de semillas, las cuales en otros casos hu-
bieran sido dafiadas por pequefios roedores u hongos
(Vulinec, 2002).

Pero la forma de entomocoria mas comtn y con
mayor grado de incidencia y documentacién es la
realizada por hormigas (mirmecocoria) en sitios

con climas tropicales. Las hormigas dispersoras son
atraidas a cierto tipo de frutos y semillas que tienen
cubiertas pluricelulares y, ademds, una capa carno-
sa dotada de sustancias lipidicas que son altamen-
te nutritivas (principalmente eleosomas, entre otros
nutrientes). Las hormigas consumen primero esta
cubierta, pero al llegar a la semilla les es imposible
comerla debido a su dureza; de tal forma, al no serles
atil, desechan la semilla, la cual ya tiene un cierto
nivel de abrasién debido a los intentos de las hor-
migas por penetrar el tejido endospérmico para ali-
mentarse. Es asi como la semilla cuenta con cierta
ventaja que le facilitard germinar. De la misma ma-
nera, se ha registrado la funcién entomocérica de
algunas especies de termitas con comportamientos
similares al de las hormigas; no obstante, éstas trans-
portan las semillas bajo tierra y las depositan en rai-
ces lastimadas de otras plantas para que las parasiten

(Li Vigni y Melati, 1995; Escala y Enrech, 1991).

= Ventajas y desventajas

= La estrecha relaciéon evolutiva entre plantas y ani-
males puede estudiarse desde multiples 4ngulos con
el objetivo de conocer los requerimientos especificos
para que la dispersién de semillas se pueda llevar a
cabo de manera exitosa, junto con una infinidad de
fenémenos que influyen en este proceso y las conse-
cuencias colaterales, tanto positivas como negativas.
Una de las principales desventajas con respecto a
la dispersiéon en general es el gasto energético que
implica la produccién de frutos vistosos, atractivos
y apetecibles para llamar la atencién de los disper-
sores. Por lo tanto, para justificar este gasto, debe
haber ventajas lo suficientemente importantes como
para que se mantenga estable una relacién de cos-
to-beneficio en lo que a la dispersién respecta.

Se han hipotetizado cuatro tipos de ventajas rela-
cionadas con este proceso. En primer lugar, y de ma-
nera exclusiva para la dispersién bidtica por verte-
brados, se encuentra la germinacién mejorada como
resultado del paso del fruto y las semillas por el tracto
digestivo del animal. En este proceso las semillas son
sometidas a efectos similares a la escarificacion qui-
mica y mecdnica que facilita el establecimiento de la

<

<

Eleosoma

Tejido provisto de una
reserva de sustancias
lipidicas altamente
nutritivas que rodea
aalgunas semillas y
atrae vectores de dis-
nersion, principalmente
hormigas.

Escarificacion

Procesos de abrasidn
quimica o fisica que
debilitan Ias capas
exteriores de [a semilla
con el fin de acelerar su
germinacion.
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plantula al eliminar inhibidores de la germinacion,
lo cual implica una mayor oportunidad para que la
semilla se desarrolle en una planta adulta en el futu-
ro. Este caso es muy comun para las semillas disper-
sadas por aves; localmente podemos observarlo en la
dispersion de semillas de chiltepin, las cuales tienen
més dificultades para germinar sin la asistencia de
vectores que las digieran primero (Araiza Lizarde y
cols., 2011).

Otras ventajas generales de la dispersién son las
propuestas en las hipétesis de escape y colonizacidn.
El escape puede ser una ventaja importante dados
los altos indices de mortalidad y la baja densidad de
plantas al establecerse cerca de la planta madre; por lo
tanto, los vectores sirven como vehiculos para inter-
poner distancia entre la planta madre y la hija, para
as{ disminuir esta mortalidad. Por un lado, la coloni-
zacién consiste en la distribucién amplia y aleatoria
de las semillas; de esta manera, se apuesta por una
gran cantidad de semillas que abarquen dreas consi-
derablemente grandes para asi establecer poblacio-
nes concretas que puedan llegar a dominar espacios

cuando las condiciones sean idéneas. Por otra parte,
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la dispersion dirigida tiene lugar cuando las semillas
son depositadas en lugares estratégicos para asegurar
que las plantas puedan establecerse y prosperar; en
este caso, la planta apuesta por tener frutos que atrai-
gan a cierto vector especifico que pueda garantizar el
depésito de las semillas en el lugar necesario, o en
su defecto que la semilla cuente con caracteristicas
especiales para solamente germinar en un lugar deter-
minado para su establecimiento (Wenny, 2001).

Por ltimo, la reconstruccién y regeneracién de
ecosistemas es una de las ventajas a las cuales se les
estd prestando mds atencién actualmente dado su
potencial para la conservacién de las especies y el
h4bitat. Contar con un vector de dispersién dirigido
implica que las semillas pueden alcanzar un rango de
distancia mucho mayor en comparacién con el que
podrian tener solamente al dejar caer sus frutos; ade-
mds, esta distancia afiadida implica que el material
genético de las plantas tendrd un alcance mayor y se
alejard de la planta madre, con lo cual disminuyen las
probabilidades de endogamia en el futuro, cuando es-
ta planta llegue a su etapa reproductiva, y asf aumente
la variabilidad genética (Parrado-Rosselli, 2007).
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= Importancia ecosistémica de la dispersion

® Un importante ejemplo de las ventajas de la dis-
persién de semillas por vectores animales lo podemos
observar en México, en el caso de los murciéla-
gos frugivoros en Veracruz. Esta entidad federativa
tiene altos indices de fragmentacién del hébitat de-
bido a la intensa actividad agricola que ha dejado
grandes extensiones de pastizales donde original-
mente deberfa haber selvas. Actualmente la vege-
tacion selvdtica esta distribuida en una especie de
mosaico heterogéneo con multiples drboles aislados
de sus ecosistemas originales.

No obstante, algunas especies de murciélagos
“adaptables” han comenzado a abandonar el ntcleo
seguro de vegetacién en mosaico para comenzar a
perchar en estos drboles aislados vy, por lo tanto,
consumir sus frutos y dispersar sus semillas. Esta ac-
tividad dispersora ha permitido que las semillas que
caen bajo la copa de estos drboles aislados germinen
en pequefios microambientes con las condiciones
necesarias para que las plantulas se establezcan. A
la fecha se han registrado drboles de hasta 8 m de
altura que han surgido gracias a este mecanismo de
dispersion. Esto significa que la quiropterocoria es
una de las estrategias de mayor importancia para la
regeneracion de los ecosistemas tropicales (Galindo,
2005).

Estudiar las técnicas de dispersion de semillas por
medio de los animales nos ofrece una herramienta
muy util para comprender algunos patrones de re-
generacion de ecosistemas como las selvas y los
bosques. De igual forma, identificar qué especies de
animales son dispersores importantes para ciertas
plantas de interés podria ser la clave para impulsar
los esfuerzos de conservacién mediante programas
de proteccién tanto para las plantas como para los
vectores, asi como en las dreas donde éstos se desa-

rrollan.

Universidad de Sonora.
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Los helmintos

En nuestro cuerpo albergamos diferentes clases de micro y macroorganismos. El fun-
cionamiento correcto del sistema inmunolégico depende de las interacciones que es-
tablecemos con ellos, a tal grado que, de no ser las adecuadas, pueden favorecer el
establecimiento de ciertas enfermedades, sobre todo aquellas que tienen un com-
ponente inflamatorio. ;Podemos aprovechar estas interacciones como estrategias
terapéuticas?

esde sus origenes, hace mds de 200 000 afios, la especie humana ha estado

expuesta a una gran cantidad de micro y macroorganismos muy diversos.

Una evidencia f6sil de ello es que en coprolitos o albergados en ancestros
que datan del Neolitico se han encontrado diferentes helmintos, los cuales son
gusanos pardsitos de cuerpo alargado con un tamafio variable que oscila entre mi-
limetros hasta metros. En la actualidad, se estima que aproximadamente 2 000
millones de personas (alrededor de 30% de la poblacién mundial) estdn infectadas
por al menos una especie de helmintos. Dentro de esta clase de pardsitos se en-
cuentran dos phyla: los platelmintos o gusanos planos y los nematodos o gusanos
redondos, ambos de relevancia médica. Ejemplos de platelmintos son Taenia so-
lium y T. saginata (solitaria), Echinococcus granulosus y E. multilocularis; de los ne-
matodos, Enterobius vermicularis (oxiuro), Trichuris trichiura (tricocéfalo), Ascaris
lumbricoides (gusano redondo grande), Necator americanus y Ancylostoma duodenale
(uncinarias), y Strongyloides stercoralis.

Una caracteristica importante y distintiva de estos organismos es su alta versa-
tilidad biolégica, puesta de manifiesto en el amplio rango de hospederos en los que
pueden establecerse. Asimismo, la complejidad de interacciones que entablan se in-
crementa si se consideran las distintas fases biolégicas que transcurren: huevos, fases
larvarias o parasitos adultos, las cuales se pueden presentar en un solo hospedero y
en una determinada localizacién, ya que son capaces alojarse en érganos tan diversos
como el cerebro, pulmones, ganglios linfticos, intestino delgado, colon, etcétera.

m Generalidades de la infeccion
B Las infecciones por helmintos suelen ser asintomdticas y permanecer por pe-

riodos prolongados dentro del hospedero, hasta que se convierten en infecciones cré-
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nicas que llegan a mantenerse durante décadas. Esta
caracteristica permite a los pardsitos tener asegurada
una fuente de alimentacién y, en ciertos casos, poder
reproducirse dentro del organismo para garantizar su
supervivencia. A su vez, el establecimiento de la in-
feccién estd determinado por la manera en la que se
desenvuelve la interaccion entre el pardsito con su
hospedero: para ello, hay un intercambio constante
de informacién a través de una plétora de moléculas
con diversas actividades biolégicas. Si bien esta in-
teraccion bilateral es de suma importancia, se debe
considerar también la comunicacién entre el para-
sito y la microbiota del hospedero, lo cual constitu-
ye un elemento biolégico que estd presente durante
todo el periodo que abarque la infeccién y que, sin
duda alguna, es crucial para que estas tres entidades
encuentren un estado de equilibrio dindmico que
promueva un ambiente idéneo para todas.

Sobre todo en el tracto gastrointestinal, el ser
humano alberga una compleja comunidad microbia-
na constituida por bacterias, virus, hongos y proto-
zoarios, denominada microbiota. Estos organismos,
en conjunto, son necesarios por su importante in-
fluencia en el desarrollo del sistema inmunolégico
del hospedero Un ejemplo es el de las bacterias:
se estima que en un humano adulto sano, tan sélo
el intestino estd colonizado por alrededor de 1 000
distintas especies bacterianas, lo que implica, en su
conjunto, la presencia de 100 veces mds genes que
los que se encuentran codificados en el genoma hu-
mano. A pesar de ello, es claro que cada individuo
y su microbiota se asocian de una manera en que
ambas partes se ven beneficiadas; no obstante, los
cambios en esa interaccién pueden llevar a un proce-
so de disbiosis, capaz de originar algunos padecimien-
tos que afectan la calidad de vida de las personas.

Desde la ciencia se han planteado teorfas para
explicar la necesidad de esta comunicacién multidi-
reccional (humano-helmintos-microbiota) y la im-
portancia de estas interacciones para mantener un
estado de salud adecuado. La primera de ellas es la
teorfa de la higiene, postulada por David Strachan
en 1989; la segunda es la teoria de los “viejos ami-
gos”, publicada en 2004 por Graham W. Rook. Am-

bas, mds que contraponerse, se complementan.

77 eciencia+volumen 74 nimero 4 ¢+ octubre-diciembre de 2023

H Teoria de la higiene
m En el trabajo que publicé Strachan, tras haber es-
tudiado a una poblacién de 17 414 personas en In-
glaterra, concluye que hay una menor probabilidad
de presentar rinitis alérgica cuando se tiene una ma-
yor cantidad de hermanos. Sus argumentos fueron
que, al tener un contacto estrecho y “menos higié-
nico” entre hermanos durante la infancia, se fa-
vorece el intercambio de agentes infecciosos y se
previene el desarrollo de enfermedades alérgicas.
Entre los mecanismos propuestos en ese momen-
to para dar una explicacion, estd el hecho de que
muchas infecciones favorecen una respuesta inmu-
noldgica de tipo 1, que implica la produccién de ci-
tocinas que activan a las células inflamatorias, y esto
evita la induccién de una respuesta inmunoldgica de
tipo 2, relacionada con la produccién de las citoci-
nas necesarias para que se generen anticuerpos IgE,

asociados directamente con las reacciones alérgicas.

H Teoria de los “viejos amigos”
= Por otra parte, Rook postula que el desarrollo de
un estilo de vida modernizado modificé el tipo y
nimero de microorganismos a los que el ser huma-
no estd expuesto en su vida cotidiana, y esto ha ori-
ginado un incremento paulatino en la prevalencia
de padecimientos asociados con diversos procesos de
inflamacién, como las alergias y enfermedades au-
toinmunes. Esta hipétesis se apoya en el concepto de
las transiciones epidemioldgicas, las cuales establecen
que el cambio de periodo histérico causé que se alte-
rara el proceso coevolutivo entre los seres humanos y
otros organismos, principalmente con los helmintos.
Durante el Paleolitico, los primeros humanos
estaban expuestos a una gran diversidad de orga-
nismos relacionados con su actividad como cazado-
res y recolectores. El cambio en los h4bitos de vida
de nuestra especie, que incluyé la domesticacién de
animales y el establecimiento de grupos sociales con
una mayor cantidad de individuos, permitié que se
diera un mayor contacto que posibilitaba la trans-
misién de organismos entre ellos. Otro aspecto que
debemos considerar radica en que se facilité la trans-
misién oral-fecal de organismos debido al desarrollo



de asentamientos con escasas condiciones higiéni-
cas, lo que permitié que en los ciclos de vida de los
helmintos participara el ser humano de una manera
mas importante.

Por dltimo, desde los inicios del siglo XIX se pre-
senta la segunda transicién epidemioldgica, que
continta hasta la actualidad. El desarrollo urbano,
la inocuidad alimentaria y muchos avances impor-
tantes en el 4mbito de la salud publica modificaron
nuevamente el tipo de organismos a los que nos ex-
ponemos. Por otra parte, la produccién de antibiéti-
cos, antihelminticos y vacunas hizo que se perdiera
el contacto con esos “viejos amigos”, lo que favo-
recié el aumento de las enfermedades inflamatorias
crénicas y la introduccion de nuevas infecciones,
denominadas enfermedades infecciosas multitudina-
rias (crowd infections).

A la par de lo anterior, la ciencia puso de mani-
fiesto la existencia de diferentes células del sistema
inmunoldgico con funciones moduladoras, como
los linfocitos T reguladores, que estdn entre las res-

Los helmintos m m m——

ponsables de inducir una respuesta antiinflamatoria.
Al explicar su participacién durante las infecciones
helminticas fue posible replantear la base inmuno-
logica de los hallazgos de Strachan, que se amplia-
ron e incluyeron la importante funcién reguladora
de estas células y las citocinas que producen. Asf,
la induccién de una respuesta inmunolégica de tipo
reguladora, caracterizada por la produccién de la
interleucina 10 (IL-10), la cual es una proteina que
reduce la inflamacién, permite explicar la capacidad
de modular los procesos inflamatorios dafiinos que
se desarrollan en las alergias e incluso en las enfer-
medades autoinmunes. Ademds, hay que considerar
que algunos helmintos producen moléculas bioac-
tivas similares a las citocinas reguladoras, como el
factor de crecimiento transformante B (TGE-B), que
aumentan su capacidad antiinflamatoria.

Entre los varios aportes de esta segunda hipétesis
se encuentra también la ampliacién y catalogacion
de los organismos que estdn involucrados en estos
procesos de modulacién inmunoldgica, con lo cual
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se determiné que las bacterias que conforman la
microbiota —y no sélo los helmintos— participan
activamente. En otras palabras, estos “viejos ami-
gos”, cuando estan presentes en el cuerpo humano,
inducen un estado de tolerancia inmunolégica, lo
que les asegura su permanencia en el hospedero vy,
de manera colateral, evita el desarrollo de enfer-
medades inflamatorias. Queda claro que, aunque
practiquemos de manera excesiva ciertos hdbitos
higiénicos, no disminuira la cantidad de microorga-
nismos a los que estamos expuestos; es decir, el tipo
de organismos a los que nos exponemos se relaciona
con la presencia o ausencia de las enfermedades in-

flamatorias.

E ;Terapia helmintica?

m Con base en las interacciones que explica esta
dltima teorfa, se propuso usar a los helmintos con
un enfoque terapéutico, lo que dio pie a la denomi-
nada terapia helmintica. En un inicio, la estrategia
consistié en administrar helmintos a pacientes con

desérdenes inflamatorios. Aunque se estima que, a
la fecha, entre 6 000 y 7 000 personas en el mundo
han aceptado esta terapia, los resultados no han sido
contundentes, ya que en algunos ensayos clinicos
se ha visto una mejoria, mientras que en otros es-
tudios no se ha logrado el efecto deseado. Por otra
parte, un segundo enfoque consiste en estudiar las
moléculas bioactivas que los helmintos producen y
secretan, denominadas en su conjunto secretoma.
Actualmente se han identificado y caracterizado va-
rias de estas moléculas, las cuales han demostrado
tener una actividad reguladora de la respuesta infla-
matoria en modelos animales. Entre las moléculas de
interés también se encuentran algunos microARN
presentes en microvesiculas liberadas por estos para-
sitos. No obstante, hasta el momento esta estrategia
terapéutica no se ha probado en humanos.

Por otro lado, cabe considerar que hay una re-
lacion favorable entre tener una microbiota diversa
y un mejor prondstico de nuestro estado de salud, y
que la comunicacién entre los helmintos y la micro-
biota favorece una mayor diversidad de esta dltima.
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Una estrategia innovadora es combinar ambos
enfoques tedricos con la intencién de obtener sus
multiples beneficios, para lo cual se han transforma-
do bacterias utilizadas como probidticos con la fina-
lidad de que produzcan y liberen las moléculas con
actividad antiinflamatoria que se han identificado
en los helmintos.

Asimismo, se ha propuesto la posibilidad de que
las infecciones con helmintos puedan modificar
el curso de la infeccién por SARS-CoV-2. Dado que la
covid-19 se ha asociado a una respuesta inflamato-
ria exacerbada, se ha planteado que ésta pueda ser
de menor magnitud y mejor prondstico en las per-
sonas con infecciones helminticas. Sin embargo, los
estudios publicados a la fecha no permiten tener ain
una conclusién contundente. Lo que si es claro es
que la produccién y secrecién de moléculas inmu-
norreguladoras por parte de los helmintos es produc-
to de la coevolucién con la especie humana, por lo
que su aprovechamiento y utilizacién es un cami-

no que puede ser transitado.
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iQuésonlos
tapetes microbianos laminados?

Estudiar a los microorganismos y sus beneficios para la humanidad brinda mltiples
oportunidades. Los tapetes microbianos son ecosistemas donde suceden procesos
biogeoquimicos de importancia planetaria, ya que producen metabolitos con poten-
cial aplicacion industrial, biotecnolégica y médica. Es esencial preservarlos para
su correcto aprovechamiento, dado que poseen innumerables secretos por descubrirse.

Los microorganismos y su origen

ara estudiar a los microorganismos podemos subdividirlos en siete grandes

grupos; de éstos, cuatro pertenecen al dominio eucarionte (microalgas, “mo-

hos limosos”, protozoarios y hongos) y dos son procariontes (bacterias y ar-
queas). El dltimo grupo es de los virus y viroides, clasificados por separado debido
a que son entes bioldgicos sin capacidad de reproduccién propia. En el presente
articulo, los microorganismos de interés son las bacterias y arqueas, puesto que
producen moléculas de gran utilidad biotecnoldgica (por ejemplo, plasticos
biocompostables), industrial (cremas cosméticas, elaboracién del papel, agen-
tes gelificantes, aglutinantes y recubrimientos para alimentos) y médica (nuevos
antibiéticos).

Menos de 200 afios han pasado desde que se reconoci6 la importancia de los
microorganismos para la salud animal (incluida la humana) y vegetal; asimismo,
hace menos de 100 afios también se develd su relacién con la salud de los ambien-

Metazoarios p- tes naturales de los que dependemos los organismos metazoarios. Con ello, es pri-
Clasificacion taxondmica de los organismos | mordial reconocer que, sin el surgimiento de estos seres microscépicos, la “macro”

animales mulicellares.| g1, y fauna, que cohabitamos con ellos, no podriamos existir.

A la fecha, los esfuerzos para explicar el surgimiento de los primeros seres vivos
en la Tierra no han concluido. Durante casi tres siglos, se han postulado diversas teo-
rias cientificas tratando de dilucidar estos procesos. Algunas de las mas renombradas
son aquellas de Georges-Louis Leclerc, conde de Buffon (1749), Thomas Henry Hu-
xley (1868) y Ernst Haeckel (1879, 1897) sobre las moléculas orgdnicas; Aleksandr

Coacervados p I. Oparin (1924, 1938) sobre los coacervados y una atmésfera reductora; John B.
Agregados esféricos de moléculas fnidicas;|  S. Haldane (1929) sobre la “sopa prebidtica” en un océano primitivo; su confirma-

Pueden serlosprecurores de fas cehuls.| -~ 5, experimental por parte de Harold Urey y Staley Miller (1953); pasando por la
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hipétesis de la “Panspermia” de Joan Or6 (1961), la
teorfa endosimbidtica de Lynn Margulis (1967) (véa-
se la Figura 1), y hasta las m4s recientes que postulan
el origen de la vida en ventilas hidrotermales (Mar-
tin y Rusell, 2003), mediado por elementos metalicos
como el fierro (Fe), niquel (Ni) y molibdeno (Mo);
minerales como awaruita (Ni,Fe) y greiguita (Fe,S W

G. Louis Leclerc Buffon.
Historie Naturelle. Concepto
de la materia y moléculas
organicas. Origen de la Tierra

1859 : 8

1866 -1876° !

¥ primitiva, rica en CO, sin O,.
. “Sopa preblétlca callente diluida”.

» —_——
1l .

T M

953 .

Harold C Urey.

Experimenta junto con S.L. Miller la
sintesis organica prebiética en
ambiente reductor. Confirman la
hipdtesis de Oparin y Haldane.

Siglo XVII‘I
Siglo XX

Charles Darwin. \
El origen de la especies y la A .
seleccion natural. Estudio de ~
la diversidad biolégica. 3
-
4

. 1 b ’ - -~
Ernest H.P.A. Haeckel. ! s ” - -
. N ’ \ . o ”

ademds del hidrégeno molecular (H,) como donador

de electrones (Preiner y cols., 2020).

Otras figuras cientificas, desde sus disciplinas de
estudio y teorfas postuladas, de una u otra manera han
hecho importantes aportaciones al estudio del origen
de la vida y, gracias a ello, se ha ido amasando una
gran cantidad de evidencia experimental. Sin embar-

~ 7 Conceptualiza los mecanismos de
~ la evolucion. Teoria transformista.

” . Errada, pero permlte a otros correglrla

ye\ Umverso 1 % - - : N . a:_-.. 1 1802 - ,-f‘.
; * & \ - & I ' Jean Baptiste Lamarck.
. ~
~

——
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- i
> 4
- -
i N -~ Thomas H. Huxley.
-~ - ' 7 S Descripcion del vinculo entre
5 ~ 7 elementos quimicos y materia
‘;ﬁ e ” organica compleja en la célula. El
ks R - protoplasma. Abiogénesis moderna.

Pionero en considerar vida - LY
microscopica con perspectiva » = e - ” < Y
evolutiva. Ntcleo celular con e
material hereditario y molecular. s D\ I 1 924 = ] 936
L - . Alexander . Oparin.
P WA - ’ . ~ S ?/ ' Sintesis abidtica. Componentes
v\ - " ‘,“P i -~ ‘_. . ’ organicos forman la “Sopa prebiética”.
e o MlAdi ’ > o Abiogénesis. Coacervados. Atmésfera
ML - o - = (] ﬁ - reductora.
s s A 1RV . s o el --
AN JhonB:S:Haldane:| . 'V} » SO - Q b
~ Sintesis de componentes % \ "N ’ ,' \ f ‘, :
e organicos en la atmosfera - ~ --J , 1T

1953 '_ 2

Stanley L. Miller.

Experimenta junto con H.C. Urey la ¥
sintesis organica prebiética en
ambiente reductor. Confirman la
hipdtesis de Oparin y Haldane.

ol a1

1953

James Watson y Francis Crick.
La doble hélice de ADN. Unificacion
molecular de todos los seres vivos
al poseer ADN como material
hereditario.

Figura 1. Algunos de los més importantes cientificos naturalistas de la historia. Sus teorias han aportado al conocimiento para develar los origenes de

la vida. Fuente: Karl Harrison/3DChem.com.
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go, atin existe un debate respecto a las formas y tiem-

pos en que las primeras moléculas orgdnicas surgieron
y formaron en conjunto un primer ente biolégico.
Algunas retoman postulados de otras para evaluar sus
hipétesis y contribuir poco a poco con las piezas de
este complejo rompecabezas. No obstante, el objeto
de este manuscrito no es analizar el origen de la vida,

¢ Qué son los tapetes microbianos laminados? i m m—

pero recomendamos acudir a las revisiones exhausti-
vas hechas por reconocidos divulgadores de la ciencia
en México, como Antonio Lazcano Araujo.
Volviendo al tema, se calcula que los primeros mi-
croorganismos surgieron entre los 3 800 y 3 200 millo-
nes de afios (eén Arqueano). En general, se acep-
ta que la Tierra tiene entre 4 600 y 4 200 millones

Andrei N. Belozerskii. |*
Describe el papel de los
acidos nucleicos y el RNA
en la evolucién bioldgica
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Alexander Rich.

RNA como origen de la vida.
Esteroquimica de polinucleétidos
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Leslie E Orgel. ' - b
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si, N0 separados. me—

- y - - -
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~ Carl R. Woese.
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de afios, desde que se enfri6 y fue bombardeada por
meteoritos y cometas que —se sugiere— aportaron el
agua al planeta y asf comenzaron a formar una at-
mosfera primitiva. Concluido este periodo, durante
aproximadamente 500 millones de afios, hace 3 800
a 3 500 millones de afios, se registraron formas de
vida en un planeta con una atmdsfera con gases
de metano (CH 4), amonio (NH,), diéxido de carbo-
no (CQO,), vapor de agua (H,0O) y otros.

La vida microbiana de tipo bacteria y arquea do-
miné por alrededor de 3 000 millones de afios, mu-
cho antes de que las plantas, animales y hongos se
diversificaran y colonizaran la superficie terrestre.
Retomando las teorfas de Oparin y Haldane, la vida
pudo surgir en pozas de agua primigenias, en ambien-
tes similares a los que actualmente conocemos como
tapetes microbianos fototréficos (que hacen foto-
sintesis), los cuales tuvieron un papel ecoldgico pri-
mordial en la Tierra primitiva, de manera andloga a
los bosques de lluvia y selvas actuales, con respec-
to a la fijacién de carbono (C) inorganico. En di-
cha época, los microorganismos fijaban C debido a la
gran disponibilidad de CO,, y la fotosintesis se reali-
zaba anaerébicamente (en ausencia de oxigeno [O,]).

A partir de los procesos de evolucién y seleccion
natural, un antepasado de las cianobacterias fue ca-
paz de liberar el O, como subproducto de la foto-
sintesis, y otros microorganismos lo utilizaron como
tltimo receptor de electrones en su cadena respira-
toria. Este suceso evolutivo, junto con la fotolisis
del O, del agua, y otros aportes del manto terrestre,
permitieron una de las mds criticas modificaciones
ambientales que ha sufrido el planeta: la oxigena-
cién de la atmésfera, conocida como el gran evento
de oxidacién (2 500 millones de afios). Aunque atn
existen discrepancias en cuanto a la forma, ndmero
y época exacta en que los eventos de oxigenacién
sucedieron, esto acarrearia cambios primordiales en
la evolucién biogeoquimica y bioldgica de la Tierra.

m ;Y como sabemos esto?

B La comunidad cientifica se basa en evidencias para
conjugar una serie de estudios de diversas discipli-
nas, como las sefiales biogeoquimicas capturadas en
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las rocas, por ejemplo, al evaluar la variacién de los
indices isotopicos estables de *C y PC, mediante
estimaciones filogenéticas de enzimas que utilizan
y producen O, (Jabtoriska y Tawfik, 2021), asi como
hallazgos de microfésiles (Pang y cols., 2018; Ho-
mann, 2019), los cuales son microestructuras que
presumiblemente pertenecieron a los microorganis-
mos del pasado. Existen evidencias fésiles, conoci-
das como estromatolitos, en regiones como Shark
Bay en Australia, Cuatro Ciénegas en Coahuila o
la laguna de Bacalar en Quintana Roo. De lo que
conocemos, son las formas representativas de vida
mas antiguas que existen.

Los estromatolitos se forman gracias a condiciones
ambientales particulares de temperatura, salinidad, pH,
presencia de carbonato de calcio (CaCQO,), asi como
la ausencia de organismos que pudieran perturbar
drésticamente su proceso de sedimentacién y conso-
lidacién. En un inicio se forman biopeliculas (biofilm)
constituidas por biomasa microbiana y fragmentos
minerales, junto con residuos metabdlicos debido a
su crecimiento. Su acrecentamiento se deposita capa
tras capa hasta formar un tapete microbiano lamina-
do (TML), el cual continda capturando sedimentos de
rocas y otros materiales inorganicos, ademds de pre-
cipitar minerales como parte del metabolismo de los
microorganismos que lo conforman. En ocasiones, esto
genera una estructura sélida conocida como microbia-
lita, la cual, con el tiempo, puede crecer lo suficiente
hasta formar un estromatolito (véase la Figura 2).

Hay estructuras similares derivadas de este tipo
de acrecién 6rganosedimentaria, con condiciones
particulares para su formacién, como los thrombo-
litos, oncolitos, dendrolitos y leiolitos, las cuales se
diferencian por el tipo y la forma como se depositan
los sedimentos que las conforman. Al igual que los
fésiles de plantas, organismos invertebrados y verte-
brados, o los dinosaurios que quedaron capturados
en la roca, los estromatolitos son una “fotografia” del
pasado en la que es posible observar la presencia de
las ldminas que formaron el TML. Incluso en algu-
nos tapetes fosilizados (de 3 500 a 3 200 millones de
afios) se han preservado microfésiles de protociano-
bacterias y otras estructuras posiblemente de origen
microbiano (Homann, 2019).
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Representacion de laformacion de estromatolitos. Los recuadros muestran microfésiles presumiblemente de

protocianobacterias.

E Tapetes microbianos laminados

B Los TML son comunidades microbianas (bacterias,
arqueas y algunos eucariontes como microalgas) auto-
tréficas, autosustentables, formadas por biominerali-
zacién directa o indirecta, sedimentacién y acumu-
lacién de biomasa residual de los microorganismos
que los conforman. Se pueden desarrollar desde las
profundidades marinas y ambientes subterrdneos,
hasta grandes altitudes, como laderas de volcanes,
asi como en zonas donde las condiciones bidticas
son extremas y practicamente ni plantas ni animales
pueden sobrevivir. Algunos ejemplos de los ecosis-
temas extremos donde se encuentran los TML son:
manantiales calientes (geiseres), ventilas hidroter-
males (grandes profundidades marinas), asi como la-
gos y cuerpos de agua alcalinos o hipersalinos. Estos
entornos ecoldgicos, conocidos como ambientes ex-
tremos, son de suma importancia y requieren que se
garantice su preservacion, pues albergan a microor-
ganismos que actian sobre los ciclos biogeoquimi-
cos del planeta en la fijacién de elementos como C,
nitrégeno (N), entre otros. Ademds, poseen caracte-
risticas metabdlicas que proveen al ser humano con
productos derivados que son ttiles en distintas 4reas.

u

® Innovadores moleculares

B Debido a la cercanfa fisica de los miembros que
forman el TML, estdn en una condicién ideal para in-

tercambiar informacién genética que permita la evo-
lucién molecular de metabolitos derivados y la ge-
neracién de nuevos metabolismos. Estos ambientes
albergan microorganismos que nos aportan benefi-
cios en forma de metabolitos secundarios o enzimas,
Gtiles en sectores comerciales como la industria del
papel, el desarrollo de detergentes, la industria de la
leche (productos deslactosados), asi como en la in-
dustria alimenticia, donde los procesos de inocuidad
requieren calentar los productos a temperaturas rela-
tivamente altas (60 °C).

Ademds del dmbito industrial, otros grupos in-
vestigan cémo las interacciones entre los microor-
ganismos de estos ambientes producen sustancias
que limitan el desarrollo de otros individuos. En la
comunidad del TML se producen moléculas orgini-
cas, conocidas como bacteriocinas, que actian como
antibidticos y que pueden ser una fuente importan-
te de nuevas biomoléculas dtiles en el drea médica.
En investigaciones recientes se ha mostrado que hay
cepas de arqueas extremas que producen distintos ti-
pos de moléculas antimicrobianas, lo que permitird
desarrollar nuevos medicamentos contra las bacte-
rias resistentes a los antibidticos actuales. Asimismo,
otros grupos estudian cémo las bacterias colonizan
el cuerpo humano y buscan maneras de aprovechar
esta cualidad, para usarlas como vehiculos que libe-
ren o produzcan moléculas bioactivas con efectos an-
titumorales. Actualmente también se llevan a cabo
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diversas investigaciones en torno a los beneficios de
la microbiota que habita nuestro tracto digestivo y
cémo influencian en nuestro metabolismo, respuesta
a enfermedades e, incluso, el estado de 4nimo.

Otros metabolitos producidos son algunos poli-
meros bacterianos con propiedades pldsticas, que po-
drfan sustituir a los pldsticos convencionales, ya que
son biocompostables. Nuestro grupo ha desarrollado
investigaciones en esta drea para aislar bacterias y
arqueas capaces de producir este tipo de polimeros,
conocidos como polihidroxialkanoatos (PHA). Otra
de nuestras investigaciones tiene el objetivo de ob-
tener bioenergéticos. En este contexto, comprender
las interacciones entre las bacterias y arqueas que
habitan los TML de ambientes marinos hipersalinos
nos ha permitido generar informacién sobre la biodi-
versidad de estos microorganismos involucrados en
la descomposicién de la materia y la produccién de
biogés, como el metano.

m Las arqueas metandgenas

® El metano (CH,) es uno de los gases resultantes del
proceso de descomposicién de la materia bajo con-
diciones andéxicas. Los microorganismos del domi-
nio arquea llamados metandgenos liberan este gas
y pueden vivir incluso en condiciones extremas de
temperatura (4 °C-100 °C), pH (3-9) e hipersalini-
dad (30%). Los metanégenos usan sustratos como el
dihidrégeno (H,), acetato, formato, como fuente de
energia y otros compuestos de tipo metilados (que
presentan uno o varios radicales metilo; *CH,). Es-
tos cuentan con tres rutas de obtencién de energfa:
1) la metanogénesis hidrogenotréfica (reduccion del
CO,/H,); 2) la metanogénesis acetocldstica (fer-
mentacién del acetato); y 3) la metanogénesis meti-
lotréfica, en la que los grupos metilados pueden ser
parcialmente oxidados a CO, y H,. Esta tercera ruta
catabélica presenta variantes dependiendo del orden
taxondémico de las arqueas metandgenas. Es primor-
dial destacar que estas variaciones del catabolismo
en la generacién del CH, se traducen en la posibi-
lidad de descubrir nuevas rutas de la metanogénesis
y, con ello, entender los procesos que estimulan su

formacién para aprovecharlos.
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El CH, es considerado el segundo gas de efecto
invernadero mds importante para el calentamiento
global, después del CO,. Sus fuentes de produccién
en el planeta se clasifican en: 1) emisiones natura-
les, como humedales, sistemas acudticos (pantanos
y TML marinos o dulceacuicolas), permafrost en la
tundra y otras, que producen 30% del total, y 2) emi-
sién antropogénica, como arrozales, crianza de ga-
nado (vacuno, caprino, ovino, porcino), quema de
combustibles fésiles, rellenos de basura, etc., que
aportan el restante 70% de este gas. En este contex-
to, es esencial entender de manera detallada las rutas
metabélicas mediante las cuales se produce el CH,,
lo cual nos permitird generar estrategias de manejo
para evitar una sobreproduccién de este gas de efecto
invernadero.

El CH, generado de fuentes naturales puede ser
de origen termogénico y biogénico. El primero pro-
viene del manto terrestre, pues escapa a la atmdsfera
por fisuras en el suelo marino, exhalaciones volcani-
cas o quema de hidrocarburos. En tanto, el biogé-
nico es emitido por los organismos vivos. De acuerdo
con esta clasificacién, el CH, termogénico represen-
ta 20%, mientras que el biogénico constituye 80%.
En este sentido, mediante el indice isotépico de *C
y PC es posible diferenciar entre el CH, de origen
termogénico o biogénico. Este conocimiento se ha
utilizado como un indicador de posibles formas de
vida en otros planetas. Actualmente, en las misiones
robdticas en Marte, como el Curiosity de la NASA,
han detectado sefiales de CH, en la superficie, aun-
que atn no se ha diferenciado su origen, pero este
descubrimiento sugerirfa la presencia en el pasado, o
quizds actual, de vida microbiana (véase la Figura 3).

m Comentarios finales

= El estudio de los microorganismos que habitan es-
tos ambientes naturales nos permite profundizar y
develar poco a poco aquellos “secretos metabdlicos”
que se originan en estas condiciones particulares de
vida. Como ejemplo, el estudio de la metanogénesis
nos permitird disefiar estrategias de aprovechamien-
to de este gas natural. Para ello, es importante dife-
renciar la diversidad de arqueas y sus caracteristicas
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IFigura 3. Esquema tedrico de emisién de metano en el subsuelo marciano.

metabélicas mediante estudios como el de isétopos
estables y metagendémica.

Gracias a las tecnologias de biologia molecular
y secuenciacién masiva, hemos disefiado “moléculas
sefial” a partir de genes involucradas en el proceso de
la metanogénesis, para, con ello, comenzar a enten-
der cémo ocurre. Por mas de 40 afios, nuestro equipo
(a cargo del Alejandro Lépez Cortés) ha enfocado
sus esfuerzos en esta linea de investigacién. A la fe-
cha, estamos estudiando la biésfera rara en ambien-
tes hipersalinos, con la finalidad de desentrafiar la
diversidad y el metabolismo poco explorado de las
arqueas metanogénicas. Con ello buscamos conocer
qué miembros de la comunidad de arqueas meta-
nogénicas en ambientes hipersalinos de los TML de
Guerrero Negro, en Baja California Sur, localizados
dentro de los estanques de produccién de sal de la
empresa Exportadora de Sal, S. A. (ESSA), se en-

cuentran bajamente representados, con la intencién
de ampliar nuestro conocimiento sobre sus comple-
jas interacciones que resultan en la generacién no
sélo de gas CH,, sino también en la produccién de
un vasto reservorio de moléculas aprovechables para
la humanidad.

Agradecemos al doctor Alejandro Lépez Cortés
por las revisiones que ayudaron a mejorar el con-
tenido de este manuscrito. Esta investigacion esta
siendo financiada por el proyecto 848287 Fordecyt-
Pronaces.

Hever Latisnere Barragan

Laboratorio de Geomicrobiologia y Biotecnologia, Centro de Inves-
tigaciones Biolégicas del Noroeste, S. C.

hlatis04@cibnor.mx

Lecturas recomendadas

Homann, M. (2019), “Earliest life on Earth: Evidence
from the Barberton Greenstone Belt, South Africa”,
Earth-Science Rev, 196:102888.

Jabtoriska, J. y D. S. Tawfik (2021), “The evolution of
oxygen-utilizing enzymes suggests early biosphere ox-
ygenation”, Nat Ecol Evol, 5:442-448.

Lazcano, A. (2010), “Historical development of origins

research”, Cold Spring Harb Perspect Biol, 2: a002089.

Martin, W. y M. J. Rusell (2003), “On the origins of cells:
a hypothesis for the evolutionary transitions from abi-
otic geochemistry to chemoautotrophic prokaryotes,
and from prokaryotes to nucleated cells”, Phil Trans R
Soc Lond, 358:59-85.

Pang, K. et al. (2018), “Nitrogen-Fixing Heterocystous
Cyanobacteria in the Tonian Period”, Current Biology,

28:616-622.

octubre-diciembre de 2023 ¢ volumen 74 nimero 4 ciencia 33



ciencia

Alejandro Ortiz Ferndndez, Daniel Bolivar Moreno y Raciel Javier Estrada Leon

La meliponicultura: herencia
maya en la peninsula de Yucatan

En la peninsula de Yucatan, la crianza de abejas sin aguijén es una actividad de
traspatio 0 “solar” heredada de la cultura maya. Aunque se ha visto reducida por la
pérdida de sus habitats naturales y la introduccién de la abeja “doméstica” (Apis me-
llifera), no ha sido abandonada por completo. Es importante conocer las principales
fortalezas, oportunidades, debilidades y amenazas para continuar con esta practica.

:Qué es la meliponicultura?
| término meliponicultura fue acufiado por primera vez en Brasil por el doctor
Paulo Nogueira Neto, quien la definié como una actividad cultural, econé-
mica y social que las comunidades mayas desarrollaron antes de la llegada de
los colonizadores europeos. Dicha préactica implica la crianza de abejas sin aguijon
pertenecientes a un grupo llamado meliponinos. El lugar donde se encuentran en
resguardo varias colmenas de estas abejas se denomina meliponario (véase la Figu-
ra 1) y la persona que cuida de ellas es el meliponicultor (tradicionalmente hombres).
Las abejas sin aguijén se distribuyen ampliamente en las regiones tropicales y
subtropicales. La miel que producen se encuentra entre las mejores del mundo, por
lo que su precio supera en 30% el de la miel obtenida de las abejas Apis mellifera
(abejas con aguijén); esto significa una importante oportunidad de comercio para
las regiones donde se practica la meliponicultura. Por ejemplo, la especie que mas
se cultiva en la peninsula de Yucatdn es la Melipona beecheii, conocida con el nom-
bre maya de Xuna’an-kab; aunque en la regién existen otras abejas sin aguijon
con potencial para ser domesticadas, esta especie es la que prevalece. Con ello, es
importante conocer las principales fortalezas, oportunidades, debilidades y ame-
nazas (andlisis FODA) de esta practica, con el propdsito de que los nuevos melipo-
nicultores que deseen empezar en esta noble actividad estén bien documentados.

m Fortalezas de la meliponicultura
m Las abejas desempefian una funcién insustituible en el proceso de polinizacion,

sobre todo ante una agricultura cada vez mds moderna e intensiva. La meliponi-
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Meliponario particular Chan Ka“akaab, Calkini, Campeche.

cultura es una actividad que ayuda a aprovechar la
vegetacion, tanto en su estado natural como altera-
do, asi como los cultivos agricolas y forestales, sin
ningin impacto negativo directo.

Por otro lado, la meliponicultura es una labor
que demanda poca mano de obra vy, si es ejecutada
de manera racional, sélo requiere de unas horas de
trabajo al mes; por ello, es una actividad apropiada
para la agricultura de traspatio. Ademds, requiere un
bajo consumo de insumos para la crianza de las abe-
jas, que por si solas buscan su alimento; no obstante,
necesitan ser nutridas en los momentos de escasez de
su alimento (crisis), sobre todo en épocas lluviosas o
de mucha sequfa. El jarabe de aztcar (mezcla de agua
con azlcar, 1:1 v/v) es aceptada por la colonia y es
suficiente para mantenerlas con vida.

Adicionalmente, durante todo el afio hay una pro-
duccién constante de reinas virgenes para establecer
una nueva colonia. La reina es la madre de todos los
miembros y puede vivir varios afios. Por el contrario,

las abejas obreras solamente viven unos 35-40 dfas,
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por lo que, si estas dltimas no son reemplazadas de
manera regular, la colonia merma y puede perecer.
Los meliponinos, al igual que todos los animales,
incluido el humano, son sensibles a las bacterias, vi-
rus y pardsitos; no obstante, las abejas sin aguijén son
resistentes a pardsitos y enfermedades que atacan a la
abeja comtn. Su miel posee un pH con valores en-
tre 3.0 y 4.5; es decir, lo suficientemente dcido para
impedir el crecimiento de multiples patégenos que
se desarrollan por lo general en ambientes neutros.

m Oportunidades de la meliponicultura

B Si bien ha sido exclusivamente practicada por
hombres, en los dltimos afios se ha registrado la
incursién de algunas mujeres en dicha actividad,
lo que implica una oportunidad valiosa de empleo.
Ademads, el “solar” o huerto, herencia de la cultura
maya como extensién del sistema productivo cam-
pesino, desempefia un papel determinante para el
desarrollo de la economia rural en la regién.



Por otro lado, la miel de abeja sin aguijon tiene
un gran potencial de uso en la medicina natural y
se le atribuyen mejores propiedades medicinales en
comparacién con los productos de las abejas Apis
mellifera. Se sabe que la miel producida por los me-
liponinos presenta un efecto inhibitorio sobre el
crecimiento de algunas bacterias, por lo que su uso
medicinal es muy prometedor para salvaguardar la
salud de la poblacién.

Asimismo, la meliponicultura puede prestar un
servicio ecosistémico de mucha importancia, pues
en los dltimos afios se ha incrementado la preocu-
pacién social sobre la calidad del ambiente, la degra-
dacién de los ecosistemas, el cambio climdtico y la
pérdida de la biodiversidad, tanto a nivel local, como
regional y mundial. Se estima que entre 60% y 90%
de las plantas necesitan un polinizador, y en México
mds de 80% de los cultivos destinados al consumo
humano dependen en distintos grados de los poli-
nizadores para tener una produccién eficiente, en lo

cual pueden intervenir los meliponinos.

E Debilidades de la meliponicultura
B Aunque se pueden obtener varios productos, la
meliponicultura en la peninsula de Yucatan estd en-
focada tinicamente en la produccién de miel, con un
rendimiento de 1.5 litros por colmena. Una de las
principales debilidades de las abejas sin aguijén es
su bajo nivel de produccién de miel. Hay diferen-
tes factores que pueden afectar esto; entre ellos, su
tamafo, las dimensiones del ala, la corbicula de las
patas traseras (la parte ensanchada que por su mayor
superficie puede llevar polen o resina), el radio de
pecoreo (la extensién que cubren cuando llevan a
cabo la conducta de recoleccién de néctar y polen),
entre otros. La miel de los meliponinos se cosecha
dos veces al afio: la primera en marzo, al inicio de
la primavera en la época de seca, y la segunda en
noviembre, cuando hay abundancia de enredaderas
al final de la época de lluvias; pero si el afio no es
bueno, tnicamente se hace una cosecha.
Dependiendo del comportamiento y las estrate-
gias de pecoreo, los polinizadores obtienen recom-
pensas florales a nivel de la colonia; de esta forma,

La meliponicultura: herencia maya en la peninsula de Yucatan mm s

Melipona beecheii pecoreando flor de Tajonal (Viguiera dentata).

las abejas pecoreadoras (véase la Figura 2) procuran
obtener la mdxima cantidad de recompensa, con el
minimo de esfuerzo y la mayor confiabilidad. En el
caso de las abejas sin aguijon, la médxima distancia
registrada de pecoreo es de 2.1 km, y para la Apis
mellifera se conoce una distancia nido-individuo de
13.5 km, aunque la mayor distancia registrada es de
23 km. El hébito de pecoreo de las abejas sin aguijén
tiende a ser centralizado respecto al sitio donde ani-
dan, por lo que son altamente dependientes de los
recursos que se encuentren en las vecindades.

En el caso de las abejas sin aguijon, la divisién
natural de las colonias es mucho m4s lenta y no es
un incidente abrupto como en el caso de las abejas
meliferas, pues entre los meliponinos hay un contac-
to prolongado y tardan aproximadamente dos meses
hasta que las dos colonias resultantes son indepen-
dientes. La reina adulta (véase la Figura 3) es muy
voluminosa y sus alas estdn atrofiadas de tal manera
que ya no puede volar, lo que significa que en una
divisién de colonias la reina adulta no se va a ir (no

como con las abejas meliferas), sino que es la reina
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Reina fisiogastrica de Melipona beecheli.

virgen la que emprende la partida de la colonia ma-
dre para formar una nueva, la colonia hija.

Otra de las debilidades esta en la escasez de ma-
teriales para construir las colmenas. Tradicional-
mente, las abejas sin aguijén son mantenidas en los
llamados jobones, estructuras hechas con troncos
huecos cuyos tamafios y grosores varfan. Asimismo,
éstas van selladas en los extremos con una mezcla
de tierra roja, conocida como K’ankab, para evitar
la entrada de hormigas o depredadores, por lo que
el sistema mismo no permite revisar a las abejas y
dificulta la cosecha de miel, con la preocupacién de
que la tierra pueda contaminarla. Actualmente, el
uso de jobones ha sido hasta cierto grado sustituido
por las denominadas cajas racionales o tecnificadas;
sin embargo, dichas cajas siguen siendo fabricadas
con materiales como madera de cedro, caoba, parota
y pino, lo cual deja a un lado la sustentabilidad de la
actividad meliponicola.

Por dltimo, est4 el desconocimiento generalizado
del valor de estos insectos benéficos. Los meliponi-
nos poseen un valor de polinisincronizacién en la
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sustentabilidad de los agrosistemas y desempefian
una funcién importante para la preservacién y en las
relaciones biolégicas que poseen con las diferentes
variedades florales. Sin embargo, cada vez mis se
pierden los conocimientos ancestrales rurales acerca
de la crfa, manejo y reproduccién de estas abejas.

® Amenazas de la meliponicultura

B La razén de la actual pérdida de la meliponicul-
tura es multifactorial; destacan la deforestacion y
fragmentacion de selvas, expansion de la ganaderfa
y agricultura, arribo de la abeja africana, el aban-
dono del campo por falta de empleos, el manejo y
reproduccién deficiente de las colonias, la pérdida
de saberes tradicionales en las nuevas generaciones,
ademds de la falta de conocimiento sobre la biolo-
gia y el manejo tecnificado de las abejas sin aguijon,
incluyendo actividades no permitidas, como la ela-
boracién del carbén, especificamente al sureste del
estado de Campeche.

Con respecto a la deforestacién, éste es un fené-
meno que se ha manifestado de forma gradual y se
ha agudizado en los dltimos afios, lo que tiene como
consecuencia una reduccién notable en la superficie
de las selvas de México y del mundo. Este problema
se ha hecho patente en la peninsula de Yucatdn, una
de las regiones donde se encuentra la selva mediana
subperennifolia.

Adicionalmente, el fenémeno de la expansién
urbana en las ciudades latinoamericanas representa
uno de los principales desafios en términos de jus-
ticia ambiental. La ciudad de Mérida, en Yucatdn,
no ha sido la excepcidn, pues su drea urbanizada ha
tenido una vertiginosa expansién en las dltimas dos
décadas, lo que implica la invasién de los espacios
rurales cercanos, asi como el suelo, que se habian
destinado para conformar la reserva territorial.

Aunado a esto, el impacto del cambio clim4tico
sobre la meliponicultura constituye uno de los prin-
cipales factores que afectan a dicha actividad. Las
abejas sin aguijén tienen un papel muy importante
en la generacién de alimentos y oxigeno para los se-
res vivos de este planeta gracias a la polinizacién; sin
embargo, el cambio climdtico va de la mano con la



deforestacion y el cambio de uso de suelo. En este
contexto, es necesario considerar que las abejas for-
man parte de unas redes ecolégicas abeja-planta que
son especialmente complejas en los bosques tropica-
les, y se puede esperar que desaparezcan estas espe-
cies de abejas en los paisajes degradados, con vege-
tacién natural reducida y uso intensivo de la tierra,
sobre todo si se pierden las plantas que son clave o
pertenecen a grupos funcionales completos de espe-
cies vegetales.

Adicionalmente, el proceso de africanizacién de
las abejas, como consecuencia del arribo de abejas
“domésticas” a la peninsula de Yucatdn, también se
convierte en un elemento que actia en detrimento
de los meliponinos. La capacidad de adaptacién de
las abejas africanizadas les ha permitido distribuirse
por todo el continente americano y, debido a los al-
tos indices alcanzados de produccién de la miel, han
desplazado incluso a las abejas europeas.

Ademis, los agroquimicos son sustancias amplia-
mente usadas en la agricultura, como los insectici-
das, herbicidas vy fertilizantes, pero el efecto por el
uso indiscriminado de éstos se expande hacia el aire
y sobre todo en el agua, lo cual contamina las ca-
pas subterrdneas, rios y lagos, asi como los alimen-
tos cultivados en terrenos donde se emplean estas
sustancias. En el caso de la meliponicultura, el uso
inadecuado de agroquimicos afecta a las abejas sin
aguijén y a otros insectos benéficos, ya sea al cau-
sar su muerte por contacto o por ingestién, o bien
cuando consumen o tienen contacto con el néctar,
polen, resinas o agua que estén contaminados. En
otros casos, los agroquimicos afectan su actividad e
influyen de forma negativa en su longevidad y po-
tencial productivo. Por eso, su uso se debe reducir al

minimo indispensable.

m Conclusiones
B La meliponicultura que se practica en la peninsula
de Yucatdn no se encuentra en su mejor momento;

La meliponicultura: herencia maya en la peninsula de Yucatan

no obstante, un andlisis de sus peculiaridades nos
permite aportar diversas perspectivas para la mejo-
ra continua de dicha actividad. Es importante recal-
car que fue heredada por nuestros ancestros mayas,
por lo que es de vital importancia mantener viva la
tradicién. Ademads, con respecto a su impacto en el
ambiente, cabe destacar que las abejas sin aguijon
promueven la diversidad genética de las plantas por
medio de su polinizacién. Por dltimo, es necesario
empezar a tomar conciencia sobre el uso de nuevos
materiales biodegradables en la construccién de las
colmenas, para asf evitar seguir destruyendo los ha-
bitats naturales de las meliponas.
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Los tejocotes
en la medicina tradicional
y su potencial terapeutico

Los tejocotes pertenecen a un género de plantas cuya taxonomia no ha sido adn bien es-
tablecida. Sin embargo, se han destacado por su uso en la medicina tradicional e incluso
se han empleado para producir medicamentos herbolarios. Debido a sus propiedades,
los estudios farmacoldgicos demuestran su efectividad, seguridad y eficacia, principal-
mente para el tratamiento de algunas enfermedades cardiovasculares.

Taxonomia, distribucion geografica y botanica

esentrafiar la taxonomia del género Crataegus es muy complejo: pertenece

a la familia Rosaceae y subfamilia Maloideae; en México, las especies de

este género son conocidas como tejocotes (Cervantes-Paz y cols., 2018)
y en Europa se les llama espinos. Las especies de Crataegus se encuentran en las
zonas templadas del norte de América, Asia Oriental y Central y Europa. Algu-
nos autores reportan 1 000 especies distribuidas en Asia y Europa (Alirezalu y
cols., 2020), mientras que otros indican que hay 1 200 especies en todo el mundo
(Cervantes-Paz y cols., 2018), de las cuales entre 150 y 200 se localizan en el con-
tinente americano y tan sélo 15 especies estdn en México (Garcia-Mateos y cols.,
2012). La descripcién botdnica de C. mexicana indica que son arbustos grandes, o
bien drboles pequefios; en la Figura 1 se muestra el drbol, las frutas y las flores del
tejocote (Lesur, 2017).

Arbol, fruta y flores de Crataegus mexicana (Lesur, 2017).

volumen74 4Q ntmero 4






mmmun Novedades cientificas

m Uso tradicional

m En distintas regiones, los frutos de este género
se consumen de manera directa, o bien son utiliza-
dos como materia prima para elaborar mermeladas,
jaleas, vino, jugo y diversos alimentos dulces. Para
estos usos tradicionales, principalmente se cultivan
algunas especies, como C.s pinnatifida en Asia Orien-
tal; C. azarolus y C. germdnica en Europa, y C. mexi-
cana y C. opaca en América.

Diferentes partes de la planta también se pueden
utilizar en la medicina tradicional para tratar la dia-
rrea, el insomnio, la enfermedad de la vesicula biliar
y algunas patologfas respiratorias (tos, gripe, bronqui-

tis y asma) (Garcia-Mateos y cols., 2012). En el libro

4?7 eciencia*volumen 74 nimero 4 ¢ octubre-diciembre de 2023

De Materia Medica, escrito en el siglo I de nuestra era
por Dioscorides, se mencionan por primera vez los re-
medios elaborados a partir de las hojas y flores del
género Crataegus para curar las enfermedades cardia-
cas; asimismo, en la medicina tradicional china el
uso de estas plantas aparece registrado en la primera
farmacopea, Tang Ben Cao, en el afio 659. Hasta el si-
glo XIX se documenté su uso en América para tratar
diversas enfermedades cardiacas (Nabavi y cols., 2015).

En 1930 se comenzé la investigacién cientifica
de las preparaciones de Crataegus, y en 1941 los ex-
tractos (infusiones, maceraciones, tinturas y decoc-
ciones acuosas) de esta planta se describieron en
la farmacopea alemana. En 2016, la Asociacién Mé-




dica Europea, por conducto del Comité de Medica-
mentos a Base de Hierbas, declaré la validez del uso
tradicional de Crataegus para tratar problemas car-
diacos (Holubarsch y cols., 2018) y en la actualidad
se tienen extractos estandarizados, entre los cuales
los mas estudiados y conocidos son el WS 1442 (Car-
dioMax) y el Li 132, los cuales son utilizados para el
tratamiento de la insuficiencia cardiaca y de la hi-
pertension. En el continente europeo se permite usar
las hojas, flores y frutas para tratar los padecimientos
cardiacos debido a que estos tejidos vegetales poseen
efectos antiespasmédicos, cardioténicos, hipotenso-
res y antiateroscleréticos (Nabavi y cols., 2015).

H Propiedades farmacolagicas del género Crataegus
B Ademds de utilizarse para tratar diversas enfer-
medades, sobre todo cardiovasculares, también hay
evidencias que demuestran otras actividades biolé-
gicas de las especies de Crataegus spp. Algunos es-
tudios sefialan los efectos sobre el sistema digestivo
para proteger la mucosa géstrica; adicionalmente,
los tejocotes ayudan a tratar la diabetes y la obesi-
dad, tienen actividad antimicrobiana y actdan contra
algunos pardsitos protozoarios. También son anti-
cancerigenos, antioxidantes y resultan benéficos
para el sistema nervioso gracias a sus efectos ansio-
liticos, ademds de que cuentan con actividad anti-
inflamatoria e inmunomoduladora (Garcfa-Mateos
y cols., 2012).

Con respecto a las propiedades para tratar pade-
cimientos cardiovasculares, se ha comprobado que
Crataegus posee efectos antiaterosclerdticos que
ayudan al tratamiento para la insuficiencia cardiaca
crénica clase II segin la New York Heart Associa-
tion. Asimismo, se ha reportado su efecto inotrépi-
co positivo, efecto remodelador anticardiaco, efecto
de agregacién antiplaquetaria, proteccién contra la
lesién por isquemia/reperfusién y accién antiarritmi-
ca. También hay estudios de su efecto vasodilatador,
el cual se produce por la via del éxido nitrico depen-
diente del endotelio (Cervantes-Paz y cols., 2018;
Nabavi y cols., 2015).

Los tejocotes en la medicina tradicional y su potencial terapéutico i m mmmm

m Uso en la medicina tradicional

m El género Crataegus se ha utilizado desde la anti-
giiedad en la medicina tradicional para tratar dife-
rentes padecimientos a partir de las evidencias de
sus propiedades farmacolégicas, principalmente para
el tratamiento de enfermedades cardiovasculares,
como la insuficiencia cardiaca y la hipertension.
Todas estas propiedades farmacolégicas se deben al
contenido de sus principales compuestos bioactivos,
los cuales pueden tener a futuro otras aplicaciones

terapéuticas.

Facultad de Quimica, Universidad Auténoma de Querétaro.
fitz_luzpros@hotmail.com
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Proteostasis

Proceso que regula las proteinas dentro de
una célula para mantener su estructura y
funcion adecuada.

ciencia

Francisco Alejandro Lagunas Rangel

El envejecimiento

Es dificil definir qué significa envejecer o hacerse mayores. No obstante, la explicacion
bioldgica se refiere a un proceso gradual y adaptativo, caracterizado por una disminucion
en la capacidad de mantener un funcionamiento adecuado del organismo, debido a las
modificaciones morfoldgicas, fisiolégicas, bioguimicas y psicoldgicas propiciadas por
los cambios inherentes y el desgaste acumulado con la edad.

Introduccion
n la actualidad, los seres humanos vivimos mds tiempo que en el pasado,
por lo que se estima que en 2025 el nimero de personas mayores de 60 afios
superard a la poblacién menor de 5 afios; ademds, en 2050 la proporcién de
habitantes mayores de 60 afios casi se duplicard, de 12% a 22% de la poblacién
mundial.

En términos biolégicos, el envejecimiento resulta de la acumulacién de una
amplia variedad de dafios moleculares y celulares a lo largo del tiempo, lo que
conduce a una disminucién paulatina de la capacidad fisica y mental, una ma-
yor vulnerabilidad para desarrollar determinadas patologias (que incluyen céncer,
diabetes, enfermedades cardiovasculares, trastornos y procesos neurodegenerativos
e infecciosos, entre otras), asi como un incremento del riesgo de muerte. Cabe
sefialar que es un proceso muy complejo, ya que estd modulado por factores tanto
genéticos como ambientales y se manifiesta de manera diferente en cada individuo.
Si bien algunas personas de 70 afios disfrutan de buena salud y un funcionamien-
to adecuado, otras son frigiles y requieren una ayuda significativa de los demss.

= ¢Qué cambios ocurren en nuestras células cuando envejecemos?

B En general, conocemos los signos evidentes del envejecimiento: arrugas, canas,
una postura ligeramente encorvada, quizds algunos “momentos importantes” de
olvido. ;Pero qué hay mais all4 de lo obvio? A nivel celular, las caracteristicas bio-
l6gicas distintivas del envejecimiento incluyen inestabilidad genémica, desgaste
de los telémeros, alteraciones epigenéticas, pérdida de la proteostasis, disfuncién
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mitocondrial, senescencia celular, disminucién del
nidmero de células madre y alteracién de la comu-
nicacién intercelular (véase la Figura 1). ;Qué signi-
fican estos procesos y por qué suceden?

La inestabilidad genémica se refiere a un aumento
en el ndmero de cambios (mutaciones) en la secuen-
cia de nuestro ADN. Aunque en realidad ocurren to-
dos los dias, la mayorfa se reparan o eliminan sin
ninguna repercusién. Sin embargo, una pequefia frac-
cién de estas mutaciones permanece en las células
y se acumula con el tiempo, hasta que provoca im-
portantes desequilibrios en el metabolismo y favo-
rece que se presenten enfermedades como el cédncer
y las enfermedades neurodegenerativas. Asimismo,
el ADN de nuestras células estd organizado en peque-
fios paquetes llamados cromosomas, cuyos extremos

El envejecimiento mm

se denominan telémeros; pero cada vez que una cé-
lula se divide, los telémeros se recortan y, dado que
todas nuestras células requieren tener telémeros para
sobrevivir, éstos actian como un reloj biolégico que
determina cudnto tiempo sobrevive una célula.

En el envejecimiento también se presentan cam-
bios en la expresion génica que no estdn relaciona-
dos con la secuencia del ADN. Estas modificaciones
se llaman cambios epigenéticos y son provoca-
das principalmente por agentes externos, como los
alimentos que ingerimos, las condiciones ambienta-
les donde vivimos y la exposicién a sustancias t6-
xicas, entre otros factores. De esta forma se explica
por qué dos personas que son gemelas idénticas, a
medida que envejecen, muestran diferencias en su
apariencia.

Deteccion de nutrientes
desregulada

Caracteristicas distintivas del envejecimiento: inestabilidad gendmica, desgaste de los telémeros, al-
teraciones epigenéticas, pérdida de la proteostasis, deteccion de nutrientes desregulada, disfuncion mitocondrial,
senescencia celular, agotamiento de las células madre y comunicacion intercelular alterada.

<

Expresion génica
Proceso mediante el
cual Ia informacion
codificada en el ADN
se utiliza para dirigir
[a sintesis e una
proteina.
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Mitocondrias

Estructuras dentro de la
célula que e encargan
de producir energia.

Especies reactivas
de oxigeno

[ncluyen iones de oxi-
aeno, radicales libres

¥ perdxidos altamente
reactivos que se forman
de manera natural
como subproducto

del metabolismo normal
del oxigeno y que
pueden producir da-
flos significativos en las

estructuras celulares.

>

Por otra parte, la proteostasis involucra mecanis-
mos para el correcto plegamiento de las protefnas y su
posterior degradacién. Estos actdan de forma coordi-
nada para prevenir la acumulacién de componentes
dafiados y asegurar la renovacién continua de las pro-
tefnas intracelulares. Sin embargo, la evidencia indi-
ca que el envejecimiento se asocia a una proteostasis
alterada, lo que favorece la acumulacién de proteinas
mal plegadas y el desarrollo de diversas enfermedades.

Ademis, a medida que las células y los organis-
mos envejecen, las mitocondrias sufren una dismi-
nucioén en su integridad y funcién, lo que tiende a
disminuir la energia producida y aumentar la canti-
dad de sustancias nocivas que se generan, conocidas
como especies reactivas de oxigeno. En tanto, la
senescencia celular es un proceso que se inicia en
respuesta al estrés y el dafio en una célula, la cual
basicamente deja de dividirse. La disminucién del po-
tencial regenerativo de los tejidos es una de las ca-
racteristicas mds evidentes del envejecimiento, cuya
principal causa es la disminucién del nimero de cé-
lulas madre, por lo que se pierde el potencial que
tienen para convertirse en muchos tipos diferentes
de células y tejidos en el cuerpo vy, por lo tanto, se
reduce este tipo de sistema de reparacion.

Por dltimo, también durante el envejecimiento
se produce una alteracién significativa en la comu-
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nicacién entre las células; por ejemplo, aumentan las
reacciones inflamatorias y disminuye la vigilancia
frente a patégenos como virus y bacterias, asi como a
células premalignas que posteriormente conducirdn
al desarrollo de un cancer o tumor.

De esta manera, en conjunto, la inestabilidad ge-
némica, el desgaste de los telémeros, las alteraciones
epigenéticas y la pérdida de proteostasis constituyen las
fuentes de dafio, mientras que la disfuncién mitocon-
drial y la senescencia celular son las respuestas a di-
cho dafio, en tanto que el agotamiento del ndmero de
células madre y la comunicacion intercelular alterada
representan los resultados finales de todo lo anterior.

= ¢Por qué envejecemos?

B En realidad, no hay una razén simple que sea sufi-
ciente para explicar todas las caracteristicas del en-
vejecimiento; por ello, se han propuesto casi tantas
teorfas sobre el envejecimiento como investigadores
trabajan en el drea, y en todas ellas puede haber ele-
mentos muy certeros.

Un primer grupo, conocido como teorfas del en-
vejecimiento programado, comparte la idea de que
el cuerpo humano esta disefiado para envejecer y
hay una linea de tiempo biolégica que debe seguirse.
Aqui se incluyen la teorfa de la longevidad progra-
mada, que establece que ciertos genes se encien-
den mientras que otros se apagan, lo que resulta en
el envejecimiento; la teorfa endocrina, que describe
un envejecimiento programado debido a los cam-
bios en los niveles hormonales; mientras que otra
teoria establece que las defensas del cuerpo (el siste-
ma inmunoldgico) tienen sélo una cierta cantidad
de tiempo para funcionar correctamente, lo que hace
que las personas sean mds susceptibles a las enferme-
dades cuando envejecen.

En otro grupo, las denominadas teorfas del error
afirman que el envejecimiento en los diferentes sis-
temas del cuerpo es causado por el dafio ambiental,
el cual se acumula con el tiempo. Entre algunas de
ellas, la teorfa del desgaste describe que las células y
los tejidos simplemente se desgastan, mientras que
la teorfa de la tasa de vida indica que, cuanto mds
rdpido es el metabolismo de un organismo, m4s corta



es su vida. La teorfa de entrecruzamiento establece
que nuestras proteinas, el ADN y otras moléculas es-
tructurales desarrollan enlaces inapropiados o enla-
ces cruzados entre sf, lo que hace que se acumulen y
ralenticen los procesos del cuerpo; otra teorfa plan-
tea que los radicales libres en el ambiente causan un
dafio a las células que en un momento dado dete-
riora su funcién, y la teorfa de la mutacién somdtica
sefiala que las mutaciones genéticas hacen que las
células funcionen mal.

Asimismo, estd la teorfa de la senescencia repli-
cativa, cuya base es la idea de que hay un limite en
el nimero de divisiones que una célula puede hacer,
lo cual estd determinado por el tamafio de los telo-
meros. La teorfa de la pleiotropia antagénica describe
cémo algunos genes aumentan las probabilidades
de una reproduccién exitosa en edades tempranas de
la vida, pero pueden tener efectos deletéreos mads
adelante. Por dltimo, la teoria del soma desechable
establece que los organismos deben equilibrar las de-
mandas para mantener a las células en su cuerpo (o
soma) y reproducirse; sin embargo, debido a que el
organismo invierte recursos en la reproduccion, las
mutaciones y otros dafios celulares se acumulan en
el soma con el tiempo porque el cuerpo no puede
repararlo todo.

m ;Como tener un envejecimiento saludable?

B El envejecimiento saludable es un proceso median-
te el cual las personas mayores adoptan, adaptan o
fortalecen sus estilos de vida para alcanzar un gra-
do méximo de bienestar, salud y calidad de vida.
Durante afios de investigacién se han identificado
acciones que podemos llevar a cabo para mantener
nuestra salud y funcionamiento a medida que enve-
jecemos: desde mejorar nuestra alimentacién y ni-
veles de actividad fisica, hasta hacernos exdmenes
periédicos y controlar los factores que podrian ha-
cernos mds susceptibles a las enfermedades.

El ejercicio y la actividad fisica se consideran la
piedra angular de casi todos los programas de enve-
jecimiento saludable, debido a que se ha observado
que las personas que hacen ejercicio de forma regular
viven més tiempo y mejor. Ademads, se ha demostra-

El envejecimiento

do que la alimentacién es igualmente importante:
no se trata slo de cuidar el peso, sino que comer ali-
mentos saludables nos ayuda a evitar ciertos proble-
mas de salud que ocurren con més frecuencia entre
los adultos mayores, mientras que comer alimentos
no saludables puede aumentar el riesgo.

Por supuesto, monitorear nuestra salud con ex4-
menes periédicos es una buena estrategia para tomar
decisiones oportunas que mejoren nuestras condi-
ciones. Otros factores que también han demostrado
tener un impacto significativo en la salud, el bienes-
tar y la calidad de vida en la vejez son una adecuada
higiene personal, un suefio suficiente y reparador, asf
como fomentar la recreacién y nuestra autoestima.

u Conclusiones

m El envejecimiento es un proceso altamente com-
plejo, inaplazable y progresivo, que implica dafios
acumulados a lo largo del tiempo que nos hacen mds
susceptibles a las enfermedades y la muerte. Aunque
es inevitable, podemos tomar medidas de control,
como una nutricién adecuada y ejercicio continuo
para mantener una buena calidad de vida a pesar
del paso de los afios.

Departamento de Ciencias Quirdrgicas, Universidad de Uppsala.
francisco.lagunas@neuro.uu.se
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Radicales libres

Moléculas extremaa-
mente inestables que
alteran a las proteinas y
membranas celulares

y afectan el material

aenético de las células.

Pleiotropia

Efectos visibles
causados por I3 accién
de un dnico gen
0 par de genes.
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Lupus eritematoso sistemico:
fuego amigo

El lupus es una enfermedad autoinmunitaria en la que el sistema inmune comienza a
desconocer y atacar a las células de nuestro propio cuerpo. ;Cémo se desencadena este
fuego amigo? Si bien la enfermedad sigue escondiendo muchos misterios, revisaremos
su historia, posible origen, caracteristicas y hacia dénde se estan enfocando los esfuer-
zos de investigacion.

Un lobo entre nosotros: historia del lupus

un cuando el término lupus se popularizé durante la segunda mitad de la

Edad Media, se tiene evidencia de que la patologfa estaba entre nosotros

desde mucho tiempo antes. En la antigua Grecia, Hipécrates (460-370
a. d. n. e.) ya habia descrito con el nombre de herpes esthiomenos algunas mani-
festaciones cutdneas similares. La denominacién de lupus (en latin, que significa
“lobo”) se planted para hacer referencia a la apariencia que tiene la piel en las
lesiones cutdneas caracteristicas de esta enfermedad, las cuales parecian, para la
gente de esa época, “ocasionadas por un lobo hambriento”. As{ se encontré por

Estiomeno

Lesiones cuténeas de tipo ulcerosas, tamhién

denominadas llagas, caracterizadas por el
endurecimiento y crecimiento del tejido, ademés de lesiones cutédneas, sin importar sus causas, hasta que Paracelso (1493-1541) de-

primera vez descrito por Herbemius de Tours (n. d.) en el siglo X. Durante mucho
tiempo este término se utilizé de manera indistinta para referirse a diferentes tipos

de pérdida de sustancia. » limité las diferencias entre lesiones causadas por cancer, lupus y estiomenos.

Dos siglos después, un grupo de dermatélogos determinarfa el segundo nombre
de esta patologia: eritematoso. Robert Willan (1757-1812) y Thomas Bateman
(1778-1821) atraerfan la atencién hacia la predisposicion de observar las lesio-
nes cutdneas en cara y nariz, las cuales posteriormente fueron denominadas por
Laurent Theodore Biett (1781-1840) como erythema centrifugum; esto es, erythe-
ma para describir el enrojecimiento, y centrifugum porque las lesiones se presentan
en forma de anillo. Un estudiante de Biett, Pierre Louis Cazenave (1795-1877),
finalmente nombré a la patologfa como lupus érythémateuxi (lupus eritemato-
so). Mis adelante, en la segunda mitad del siglo XIX, Moritz Kaposi (1837-1902)
reporté también la presencia de sintomas no cutdneos, como artritis y linfade-

nopatias; aunque el primero en realizar un diagnéstico bajo el término de lupus
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Ancestria

Se refiere ala
informacicn sobre

[as caracteristicas y
relaciones genéticas
(que una poblacion
tiene con respecto a las
personas de Ias cuales
desciende.
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eritematoso sistémico (LES) fue Sir William Oster

(1849-1919).

= ¢Por qué alguien tiene lupus?

m El sistema inmune tiene la capacidad de distin-
guir entre las células propias y aquellas moléculas o
agentes externos que pueden llegar a causarnos da-
fio, también llamados patégenos. Mediante diferen-
tes mecanismos, nuestro organismo se encarga de
eliminarlos antes de que pongan en riesgo nuestra
salud. No obstante, en algunas ocasiones esta capaci-
dad para identificar a los patégenos falla, y el sistema
inmune comienza a atacar a las células del propio
cuerpo, lo que genera una inflamacién constante y
dafio a nivel del tejido; este fenémeno se conoce
como autoinmunidad. De acuerdo con la Asociacién
Americana de Enfermedades Relacionadas Autoin-
munes (AARDA, por sus siglas en inglés) hay m4s de
100 enfermedades de este tipo, entre las cuales des-
tacan la diabetes mellitus tipo 1, la esclerosis multi-
ple, la artritis reumatoide y el LES.

Hasta la fecha no ha sido posible establecer una
sola razén que explique por qué una persona desa-
rrolla LES; sin embargo, se han estudiado diversos
factores genéticos, metabdlicos y ambientales asocia-
dos a su origen, por lo que se considera que es una
enfermedad multifactorial. Entre las principales ex-
plicaciones, se ha observado que la enfermedad se
presenta mas a menudo en personas con familiares
que también tienen LES. Un pardmetro que nos per-
mite estimar cudnto puede explicarse cierto rasgo o
una enfermedad con base en factores genéticos es la
heredabilidad: entre mas cercana sea a 1, mas puede
deberse a la genética; en el caso del LES, se estima
aproximadamente un 0.66 de heredabilidad. Adicio-
nalmente, se han identificado mas de 100 loci (re-
giones genéticas) de susceptibilidad y alrededor de
30 genes asociados con la forma monogénica del LES
o con fenotipos similares; es decir, hay mutaciones
presentes en estos genes que pueden, per se, llevar
al desarrollo del LES o de cuadros clinicos parecidos.

El LES tiene una mayor prevalencia entre mujeres
en comparacién con hombres (en una razén de 9:1)

y afecta sobre todo a aquéllas que se encuentran en
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edad reproductiva, un intervalo que coincide con los
periodos de la vida en los que se suelen desarrollar
las actividades profesionales. Esta alta proporcién
de mujeres se ha atribuido a factores metabdlicos
asociados con funciones inmunorreguladoras de hor-
monas como el estradiol, testosterona, progestero-
na, entre otras. Asimismo, la ancestria parece ser
también importante, ya que se reporta la mayor pre-
valencia e incidencia en poblaciones no europeas,
como las latinas, africanas y asidticas. Esto, ademads
de estar relacionado con factores genéticos, podria
estar asociado con la exposicién a ciertos factores
ambientales, como la radiacién solar, infecciones vi-

rales o sustancias contaminantes.

m ;Qué le hace el lupus al cuerpo?
= De manera natural todas nuestras células cumplen
un ciclo de vida, regulado por tres procesos impor-
tantes: el ciclo celular, la diferenciacién y la muerte
de las células. Esta Gltima constituye un mecanismo
importante para mantener la homeostasis, ya que
permite eliminar las células dafiadas, infectadas o
que simplemente ya han cumplido su ciclo de vida,
ademds de prevenir el exceso de células en un tejido.
Una célula puede morir mediante dos procesos:
apoptosis o necrosis. El primero consiste en un tipo
de muerte controlada, en la que se marca a la célu-
la de tal manera que pueda ser reconocida por otras
células, por lo general macréfagos o células dendriti-
cas, para posteriormente ser degradada mediante un
proceso conocido como fagocitosis. Al final, a partir
de la remocién de cuerpos apoptéticos, se elimina
cualquier residuo de los componentes celulares que
pudiera permanecer en el medio extracelular. No
obstante, en el LES se han observado cambios en dife-
rentes componentes y partes de estos procesos, lo que
ocasiona que no se lleven a cabo de forma correcta.
Cuando esto sucede, las células entran en un
estado de necrosis, que es una muerte celular mds
agresiva y que origina la liberacién abrupta al medio
extracelular. Esto puede favorecer que los compo-
nentes celulares, incluso el mismo ADN, lleguen a
ser reconocidos y expuestos ante el sistema inmune

como agentes “extrafios” detectados por unas células



especializadas llamadas presentadoras de antigenos.
Entonces se desencadena un estado proinflamato-
rio que puede culminar en la generacién de diversas
células inmunes autorreactivas, esto es, capaces de
producir anticuerpos en contra de los componentes
del propio organismo. Dichos autoanticuerpos son
capaces de reconocer los componentes celulares ex-
puestos gracias a las fallas en el proceso de remocién
de cuerpos apoptéticos, lo que favorece la presen-
cia de factores inflamatorios en la zona y provoca
dafio a nivel del tejido; esto genera un ciclo conti-
nuo de estimulo y respuesta inmune, lo que conlleva
un proceso inflamatorio crénico (véase la Figura 1).

= Sintomas y diagnéstico

B Si bien el LES ha estado mucho tiempo entre noso-
tros, atin no hemos podido entenderlo por completo.
Las manifestaciones més frecuentes incluyen fatiga,
fiebre, pérdida de peso, afectaciones musculoesque-
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léticas, como la artritis, y mucocutdneas, como el

eritema malar. Ademds, las personas con LES pue- <

den presentar dafios a nivel renal, como la nefritis, y
hematolégicos, como anemias o citopenias; ade-
mds, se presentan manifestaciones neuropsiquidtri-
cas, pleuropulmonares, cardiovasculares, digestivas y
oftalmoldgicas (véase la Figura 2).

No obstante, la aparicién del LES suele ser di-
ferente en cada persona: los sintomas son amplia-
mente variables, mientras que los brotes y el curso
de la enfermedad son impredecibles. La amplia va-
riedad en manifestaciones explica que muchas veces
las personas acudan a consulta médica en diferen-
tes especialidades, como dermatologia, nefrologia,
reumatologfa o neurologia, antes de poder llegar a
un diagndstico. Esta complejidad en la clinica hace
necesario considerar diferentes factores al momento
de buscar un diagnéstico, el cual, lamentablemente,
no se limita a una sola prueba. Al tratar con una
sospecha de LES, se deben evaluar la historia clini-
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componentes
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Figura 1. Mecanismos implicados en el desarrollo del lupus eritematoso sistémico. Las deficiencias en el proceso de muerte celular y en la remocion
de los residuos resultantes pueden llevar a que algunos componentes celulares, como el ADN, sean presentados ante nuestras células inmunitarias. Esto
puede generar células autorreactivas que inducen un estado de inflamacién crénica y dafio tisular, lo cual se ve reflejado en las manifestaciones clinicas

de las personas con lupus.

Eritema malar

Lesiones cutdneas
caracterizadas por
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presentan de manera
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Nariz, aunque pueden
afectar también frente y
harhilla.
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Sintomas y manifestaciones clinicas mas frecuentes en las personas con lupus eritematoso sistémico.

ca, las manifestaciones fisicas, los exdmenes de la-
boratorio de rutina (hemograma y bioquimica san-
guinea), ademds de las pruebas inmunolégicas para
determinar factores como la protefna C reactiva, la
presencia de autoanticuerpos o valorar el sistema del
complemento.

En el mundo, los criterios establecidos por la Liga
Europea Contra el Reumatismo (EULAR, por sus
siglas en inglés) y por el Colegio Americano de Reu-
matologfa (ACR, por sus siglas en inglés) se usan am-
pliamente para identificar a personas con LES, ya que
toman en consideracién las manifestaciones clini-
cas mds frecuentes, la presencia de autoanticuerpos
(ANA, dsDNA, fosfolipidos o Sm), asi como algu-
nos datos de andlisis de laboratorio.

m Tratamientos: ;se cura o se controla?

B Debido a la variabilidad registrada en el cuadro cli-
nico entre las personas con LES, resulta muy dificil
plantear un solo tratamiento que contrarreste todos

los sintomas de manera eficiente en todos los pacien-
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tes. Actualmente las recomendaciones en el dmbi-
to internacional sobre cémo abordar el tratamiento
para personas con LES incluyen algunos medicamen-
tos bdsicos, por ejemplo, formacos antimaldricos,
como la hidroxicloroquina y la cloroquina, los cuales
han logrado mantener a los pacientes en remisién de
forma efectiva en diversos ensayos clinicos.

Adicionalmente, suele recomendarse el uso de
glucocorticoides para el tratamiento de las lesiones
cutdneas. También se recetan inmunosupresores, co-
mo azatioprina o metotrexato. En el caso de las
afectaciones a nivel renal, el medicamento mds co-
muinmente administrado es la ciclofosfamida. No
obstante, es importante considerar que de forma
paralela se pueden utilizar otros medicamentos para
controlar los sintomas especificos o las comorbilida-
des, segtin cada caso.

= El futuro: investigacion en inmunoterapias
B Los conocimientos obtenidos a lo largo de las dlti-
mas décadas han permitido ofrecer diversas opciones



de tratamientos que se ajustan a las manifestaciones
y respuestas de cada persona con LES. Esto ha logra-
do un aumento en la expectativa de vida de alguien
con diagndstico; sin embargo, es importante tener
en mente que la eficacia de los medicamentos apro-
bados cambia entre personas, y esto muchas veces
lleva a la necesidad de combinar varios tratamien-
tos. Por ello, la bisqueda de alternativas es una parte
fundamental de la investigacién en torno al LES.

A la fecha, una importante linea de investiga-
cién estd centrada en el desarrollo de inmunoterapias
que consisten en la administracién de agentes bio-
légicos con la capacidad de modular la accién del
sistema inmune y todos sus componentes de una
forma mds especifica y controlada. En este sentido,
por ejemplo, se ha propuesto usar algunas células
inmunes, como las células dendriticas, para el tra-
tamiento de algunos tipos de cdncer, infecciones y
enfermedades autoinmunes. Ademds de ser las prin-
cipales células que llevan a cabo la presentacién de
antigenos, las células dendriticas tienen la capaci-
dad de generar ciertos estimulos, llamados citocinas,
que le indican a otras células inmunes cémo actuar,
para con ello regular la respuesta inmunitaria. En el
caso especifico del LES, se estudia el potencial uso de
células dendriticas de tipo tolerogénicas, las cuales
tienen la capacidad de modular la respuesta inmune
hacia un perfil de tolerancia, de tal manera que se

reduzca o se elimine la respuesta autoinmunitaria.

® Conclusion
m El LES es una enfermedad en la cual nuestro sis-
tema inmune, que estd disefiado para protegernos,
sufre alguna alteracién que no le permite reconocer
a las propias células de nuestro cuerpo, lo que genera
que las vea como una amenaza y las ataque. Por ello,
se puede decir que en este caso el cuerpo es victima
del fuego amigo. La complejidad de esta enferme-
dad la mantiene como uno de los grandes retos de
la medicina moderna, en especial en el drea de la
reumatologfa.

Por ser una enfermedad multifactorial, es nece-
sario que se integren diversas investigaciones con

enfoques distintos que permitan abordar el LES de

Lupus eritematoso sistémico: fuego amigo i m m—

forma multidisciplinaria. Esto nos permitird obtener
una perspectiva mds exhaustiva y completa para en-
tender de mejor manera sus mecanismos. El objeti-
vo es ofrecer a las personas con LES un diagnéstico
temprano, con un tratamiento y seguimiento mas
adecuado vy eficiente, para, con ello, mejorar en lo
posible su calidad de vida.
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La inﬂamaci(?n materna
y el autismo

El autismo es una afeccion relacionada con un desarrollo anormal del cerebro; este
trastorno tiene mltiples factores de riesgo que incrementan su susceptibilidad. En esta
revision presentamos la activacion del sistema inmune de la madre durante el embara-
0 como un nuevo factor de riesgo que induce alteraciones en el desarrollo embrionario
del cerebro y favorecen el autismo después del nacimiento.

La relacion entre las infecciones y el autismo

n el transcurso de los afios la humanidad ha sufrido una gran cantidad de

epidemias y pandemias; no obstante, toda la informacién obtenida de ellas

podria darnos pistas acerca del futuro que se avecina. En especifico, algunas
epidemias y pandemias desencadenadas por virus como Rubivirus (rubeola), In-
fluenzavirus (influenza) o Morbillivirus (sarampién) destacaron porque en el caso
de infecciones durante el embarazo mostraron un posible vinculo con el desarro-
llo de trastornos neurolégicos en la descendencia, como la esquizofrenia, la depre-
sién y el autismo.

El trastorno del espectro autista (TEA) es un conjunto de afecciones conduc-
tuales que agrupa a diversos padecimientos del comportamiento que se solian diag-
nosticar por separado, como el sindrome de Asperger, el trastorno desintegrativo
infantil, el autismo, entre otros. Dicho de manera sencilla, el TEA es un trastorno
del neurodesarrollo que se caracteriza principalmente por un déficit en el desem-
pefio de la interaccién social y la comunicacion.

La primera relacién entre las infecciones y el autismo se encontré hace poco
més de 50 afios, durante la epidemia de rubeola en Estados Unidos de América
(1964-1965), cuando un gran nimero de mujeres embarazadas se infecté con el
virus. Si bien la enfermedad no es letal para las madres, cerca de 20 000 bebés
nacieron con un sindrome congénito de rubeola. Después de la epidemia, los regis-
tros epidemiolégicos documentaron un incremento de entre 1y 13% en los casos
de autismo en la descendencia de estas madres.

En un inicio, el TEA se consideraba una enfermedad genética y hereditaria;
sin embargo, hoy se sabe que la susceptibilidad de presentar estas afecciones estd

volumen 74 B4 nimero 4






mmmmun Novedades cientificas

relacionada con la interaccién con el entorno des-
de momentos muy tempranos del desarrollo, como
la etapa embrionaria. La exposicién de las madres
a factores ambientales nocivos durante el embara-
zo, tales como el consumo de alcohol y tabaco,
el contacto con agentes téxicos (contaminacion del
aire, pesticidas), la nutricién materna no saludable
(hipercaldrica o hipocaldrica), asf como las infeccio-
nes (virales, bacterianas), puede alterar el desarrollo
del feto y aumentar las probabilidades de que la des-
cendencia presente trastornos de conducta después
del nacimiento; por ejemplo, ansiedad, depresion,
bipolaridad y TEA.

Las infecciones virales y bacterianas durante el
embarazo han mostrado tener un vinculo con el de-
sarrollo de trastornos como el TEA; sin embargo, la
evidencia cientifica ha demostrado que estas infec-
ciones no son directamente responsables de este tipo
de padecimientos, si bien estos agentes infecciosos
pueden ser un factor importante que predispone a la
descendencia a desarrollar la enfermedad. El aspecto
clave parece estar en el sistema inmune de la madre,
cuya respuesta ante las infecciones altera el delica-
do ambiente en el que crece el feto y causa cambios
profundos en el desarrollo cerebral y, con ello, para
lo largo de la vida.

- La activacion inmune materna: un nuevo factor
m de riesgo
= La activacién inmune materna (MIA, por sus siglas
en inglés) es un proceso en el cual el sistema inmu-
noldégico de la madre se activa durante el embarazo
en respuesta a mdaltiples alteraciones o estimulos, ta-
les como las infecciones, el estrés, el asma, la obesi-
dad materna, la diabetes gestacional, entre muchos
mas. Una de las hipétesis menciona que la MIA logra
desregular, entre otros sistemas del organismo, el am-
biente inmunitario en el ttero, y de esta manera afec-
ta el neurodesarrollo del feto durante la gestacién.
Las implicaciones de la MIA tanto en la madre
como en la descendencia son diversas. Se puede pro-
ducir una respuesta inflamatoria durante la gestacién
por la activacién de los llamados receptores tipo Toll
(TLR), los cuales se encuentran en todas las células
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del cuerpo y tienen la capacidad de reconocer sefia-
les de patégenos (PAMP) o sefiales de dafio (DAMP).
A su vez, éstas pueden activar a los receptores TLR
para luego estimular respuestas relacionadas con la
inflamacién, como la liberacién de citocinas (princi-
palmente IL-1B, IL-6, IL-17 y TNFa) y la movilizacién
de células del sistema inmune (macréfagos, células
NK, linfocitos).

Se ha identificado que algunos factores como la
dieta alta en calorfas, la diabetes y el estrés pueden
también activar a los receptores TLR. Toda esta mo-
vilizacién de células inmunes y citocinas inflamato-
rias sucede cuando las madres estdn expuestas a los
estimulos nocivos, lo cual altera el delicado ambien-
te inmunitario materno-fetal en la placenta, el liqui-
do amnidtico y el cerebro del producto en gestacién.

= La compleja relacion entre el cerebro

m y el sistema inmune

B Conociendo la importancia de la MIA en la suscep-
tibilidad para desarrollar el TEA, nos preguntamos:
Jpor qué es tan importante no alterar el ambiente
inmunitario del feto en desarrollo?, jacaso el sistema
inmune y el sistema nervioso estdn relacionados?

El sistema nervioso estd conformado por el siste-
ma nervioso central (SNC) y el sistema nervioso pe-
riférico (SNP). El SNC incluye al cerebro y la médula
espinal, los cuales presentan multiples tipos de célu-
las, como las neuronas, los astrocitos y la microglia;
mientras que el SNP consiste en un sistema complejo
de neuronas sensoriales, ganglios y nervios. Anterior-
mente se pensaba que el cerebro era una regién del
cuerpo de dificil acceso y practicamente impermea-
ble a los agentes externos dafiinos que viajaban por la
sangre, por lo que se crefa que el cerebro no se comu-
nicaba con las células del sistema inmune presentes
en la sangre. A partir de ello, el cerebro fue denomi-
nado un érgano “inmunolégicamente privilegiado”,
pero hoy sabemos que esta propuesta no es correc-
ta, ya que el SNC interactia constantemente con las
células y proteinas del sistema inmunitario (células
NK, linfocitos, citocinas, etc.), las cuales contribuyen
notablemente al desarrollo normal del cerebro du-
rante la etapa embrionaria y en la edad adulta.



Por si fuera poco, también se ha explicado que
las interacciones mds complejas entre la periferia y
el sistema inmunolégico pueden modular la funcién
del SNC y la conducta de la persona. La mala ali-
mentacion, el estrés o los farmacos pueden alterar
la comunicacién del sistema inmunolégico con el
SNC vy, posteriormente, predisponer a los individuos
a presentar trastornos del comportamiento como la
ansiedad y la depresion.

En unos estudios se ha demostrado que el SNC
tiene una profunda y activa comunicacién con el
sistema inmune, y que las alteraciones en la funcién
inmunoldgica pueden afectar a la funcién cerebral e
incrementar la susceptibilidad de presentar trastor-
nos del comportamiento. Es indiscutible el hecho de
que el delicado ambiente materno influye en el
desarrollo cerebral de la descendencia, y la eviden-
cia cientifica apunta a que la activacién del sistema
inmune de la madre puede desencadenar un proceso
de neuroinflamacién en el cerebro del feto.

® La manifestacion de neuroinflamacion

B La neuroinflamacién es una respuesta inflamatoria
que se desencadena especialmente en el SNC y es fa-
vorecida por los astrocitos, por las células del sistema

Primer estimulo

La inflamacién materna y el autismo i m m—

inmune periférico que se infiltran al cerebro y por la
microglia (la principal célula inmune del cerebro).
En estas condiciones, se libera una gran cantidad de
mediadores que promueven la inflamacién, tales co-
mo las citocinas, quimiocinas y especies reactivas de
oxigeno, las cuales dafian el tejido, causan edema vy,
potencialmente, ocasionan la muerte neuronal. La
neuroinflamacién se ha observado en una gran diver-
sidad de eventos, entre ellos, lesiones cerebrales, en-
fermedades como el Parkinson y el Alzheimer, ade-
miés de trastornos como la depresién mayor y el TEA.

Mediante estudios realizados en animales se ha
demostrado que la mayorfa de las infecciones mater-
nas no conducen a neuroinflamacién ni a trastornos
como el TEA en la descendencia; sin embargo, el
riesgo aumenta si el feto se expone en multiples oca-
siones a patdgenos, e incluso a contaminantes des-
pués del nacimiento. A partir de esto surge la hips-
tesis de que la MIA podria funcionar como un tipo de
“iniciador de enfermedad”, mds que como la causa
principal del TEA, y la exposicién de la descendencia
a un segundo o tercer estimulo nocivo después del
nacimiento podrfa activar su sistema inmune y des-
encadenar la neuroinflamacién, para que asi la en-
fermedad se manifieste en etapas tempranas de la
vida (véase la Figura 1).

Segundo estimulo

Infecciones

Nacimiento

Toxinas

Mala alimentacion

Activacion inmune materna

R

4 Trastorno del

Esquizofrenia Depresion
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espectro autista

Estimulo nocivo
Descendencia susceptible

Trastornos neuroldgicos

Predisposicion a trastornos neuroldgicos por la activacion inmune materna (MIA). Algunos factores de riesgo, como infeccion, exposicién a
contaminantes y nutricién materna no saludable, pueden activar el sistema inmune de la madre durante el embarazo. Si bien la MIA no es la causa principal
del trastorno del espectro autista (TEA), se propone que incrementa la respuesta del sistema inmune de la descendencia si llega a exponerse a un segundo
o tercer estimulo nocivo, y con ello puede presentar afecciones psiquiatricas como la esquizofrenia, el trastorno de depresién mayor e incluso el TEA.

(Generada en BioRender.com).
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Figura 2. Neuroinflamacion en la descendencia posterior a la activacion inmune materna (MIA). Los estudios proponen que la MIA puede “sensibilizar” la
respuesta de la microglia ante algtn estimulo nocivo e incrementar la liberacion de citocinas, quimiocinas y especies reactivas de oxigeno y nitrégeno, lo
cual promueve la neuroinflamacidn cerebral del feto. Generada en BioRender.com.

I Linfocito Estimulo nocivo

La hipdtesis de la MIA se basa en que “sensibiliza”
la respuesta de la principal célula inmune del cerebro:
la microglfa. Una vez sensibilizada, ésta puede sufrir
una reaccion exagerada ante algin reto inmunol6-
gico secundario y con ello promover la liberacién
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descontrolada de citocinas, interferones, quimioci-
nas y especies reactivas de oxigeno y nitrégeno, que
podrian atraer a mas células inmunes de la periferia
hacia el cerebro y de esta manera fomentar eventos
de neuroinflamacién cerebral (véase la Figura 2).



Se ha reportado que individuos con TEA presen-
tan una acumulacién de citocinas, quimiocinas o es-
pecies reactivas de oxigeno, tanto a nivel periférico
como a nivel cerebral. Asi, es posible que estas alte-
raciones inmunitarias en el cerebro, junto con otros
factores de riesgo, puedan afectar la funcién del SNC
y favorecer los rasgos caracteristicos del TEA en la
descendencia.

m Comentarios finales

u

B La activacién del sistema inmune de la madre
en periodos criticos del desarrollo embrionario pue-
de predisponer a la descendencia a presentar trastor-
nos del comportamiento, entre los que se incluye el
TEA. Si también tomamos en cuenta la pandemia
de covid-19, que favorece la activacién profunda del
sistema inmune, es importante informar a las muje-
res que desean tener hijos a corto, mediano o largo
plazo, acerca de los factores desencadenantes de la
MIA, para una futura prevencion.
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Regulacion de la respuesta
InNMune: esperanza para
pacientes con Parkinson

La enfermedad de Parkinson es un trastorno neurodegenerativo que provoca alte-
raciones del movimiento. Los tratamientos actuales son eficaces para controlar los
sintomas durante las etapas tempranas; sin embargo, el tratamiento se vuelve me-
nos efectivo con los afios, por lo que la bisqueda de alternativas es indispensable.
Actualmente se desarrollan estrategias terapéuticas con el objetivo de prevenir la
muerte neuronal.

iguel, de 67 afios, comenzé a tener problemas de movimientos invo-

luntarios hace tres afios. Los primeros sintomas incluyeron un ligero e

intermitente temblor en la pierna derecha, luego siguieron su mano vy
pie izquierdos. En ese momento Miguel decidié buscar ayuda médica. Después de
visitar a varios especialistas le diagnosticaron Parkinson, cuatro meses después
de haber empezado con los signos de la enfermedad.

La respuesta durante los primeros afios al tratamiento con levadopa fue muy
positiva; no obstante, Gltimamente los médicos han tenido que aumentar las dosis
y hay periodos en los que el efecto del tratamiento desaparece y los sintomas se
manifiestan con gravedad. Estos eventos se han vuelto una constante en la vida
de Miguel, quien es consciente de que la situacién empeorard y de que las posibi-
lidades de mejorar son muy reducidas.

® ;Qué es la enfermedad de Parkinson?

m Con mis de seis millones de individuos que lo padecen, el Parkinson es la segunda
enfermedad neurodegenerativa mas comtn en el mundo, sélo después del Alzhei-
mer. Este trastorno progresivo de los movimientos corporales afecta principalmente
a las personas adultas mayores (véase la Figura 1). Los sintomas m4s frecuentes son:
bradicinesia (movimientos voluntarios lentos), temblor, rigidez muscular, deterioro
cognitivo y pasos lentos (arrastrando los pies); todos estos sintomas en conjunto se
llaman parkinsonismo. Su principal causa es la enfermedad de Parkinson; sin em-
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Las personas con enfermedad de Parkinson presentan: a)neu-
roinflamacién; b) formacion de cuerpos de Lewy; y ¢/ pérdida de neuronas
y degeneracidn. Los pacientes tienen muchos problemas para llevar a cabo
actividades comunes.

bargo, hay otros motivos que pueden causarlos, como
el consumo de algunas drogas.

La enfermedad de Parkinson se caracteriza por la
pérdida de neuronas dopaminérgicas (véase la Figura
2), las cuales son células del sistema nervioso central

Persona
sana

e
A 4

enferma
Reduccién de la sustancia nigra en el mesencéfalo cerebral
como consecuencia de la enfermedad de Parkinson. La sustancia nigra forma
parte de los ncleos basales y emite sefiales hacia otras zonas del cere-
bro para regular la motricidad; A)regién cerebral/sustancia nigra de un indivi-
duo sano; y B)region cerebral/sustancia nigra de un paciente con Parkinson.
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(SNC) que se encargan de recibir, procesar y trans-
mitir informacién hacia otras neuronas o a cualquier
célula; en conjunto, son como un control remoto
que manipula las acciones de nuestro cuerpo. La do-
pamina es una sustancia que transmite informacion
de una neurona a otra (conocida como neurotrans-
misor) y es responsable de funciones centrales en el
cuerpo; entre ellas, la cognicién, el comportamien-
to, el control del movimiento y la funcién cardio-
vascular. Por lo tanto, la pérdida de las neuronas que
producen dopamina contribuye en gran medida a la
muerte de otras neuronas (neurodegeneracién), en

un efecto de tipo dominé.

m Tratamientos actuales para el Parkinson

B A la fecha no contamos con una cura eficaz y di-
recta contra la enfermedad de Parkinson; sin embar-
go, hay estrategias terapéuticas que disminuyen los
sintomas, aunque el progreso de la enfermedad es
inevitable. La principal recomendacién es comenzar
el tratamiento una vez que el paciente presenta las
primeras alteraciones del movimiento. El objetivo
de administrarlo es solucionar dos aspectos: los sin-
tomas motores (alteraciones del movimiento) y los
sintomas no motores (reduccién en la capacidad de
percibir olores, alteraciones de las funciones men-
tales, cansancio, alteraciones del suefio, depresion y
estrefiimiento).

La combinacién de los formacos levadopa y car-
bidopa es muy eficaz para el tratamiento al inicio de
los sintomas no motores en el Parkinson. Sin em-
bargo, su uso temprano se asocia con el desarrollo
prematuro de discinesias (movimientos involunta-
rios anormales). Entre otros efectos secundarios se
encuentran: ausencia de movimiento (acinesia),
nduseas, hipotensién, rigidez muscular y psicosis.
Ademds, con el tiempo los pacientes dejan de res-
ponder al tratamiento; esto lleva a aumentar las do-
sis recomendadas constantemente hasta un punto en
el que se pierde por completo el efecto.

Otra familia de farmacos usados para el trata-
miento son los inhibidores de la MAO-B, los cuales,
sin embargo, se asocian con alteraciones del suefio,

ansiedad, nduseas, estomatitis, hipotensién ortosta-
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tica y alucinaciones. Por ello, es indispensable bus-
car nuevas estrategias terapéuticas para ofrecer una

esperanza a pacientes como Miguel.

= Agonistas dopaminérgicos en las terapias

® actuales

B En una de las alternativas que han investigado
diversos especialistas en el mundo intervienen los
agonistas dopaminérgicos, los cuales son farmacos
que actualmente también se usan para el tratamien-
to sintomdtico de la enfermedad de Parkinson. No
obstante, el dar otro enfoque al uso de esta clase de
farmacos puede ser la solucién a los problemas co-
munes de los pacientes. A continuacién, explicamos
a detalle sus mecanismos de accién.

En el cerebro, los neurotransmisores y sus recep-
tores actGan con el modelo de llave-cerradura: el
neurotransmisor es la llave que abrird la cerradura
(el receptor), lo cual provocard un efecto determi-

nado. En este caso, la dopamina actia sobre los re-

ceptores dopaminérgicos D1, D2, D3, D4 y D5. No

obstante, también existen moléculas con una estruc-
tura quimica muy parecida a la de la dopamina, por
lo que también pueden interactuar con los mismos
receptores para ocasionar un efecto similar. Estos far-
macos se llaman agonistas dopaminérgicos, y los mds
recomendados en estos tratamientos son pramipexol
y ropinirol. Sin embargo, una de las desventajas de
estos medicamentos es que tienen una vida media
maés corta y deben tomarse varias veces al dfa, por lo
que recientemente se han desarrollado mecanismos

para su liberacién controlada.

® La neuroinflamacion

m Podemos imaginar cualquier proceso de inflama-
cién como cuando se moviliza un ejército que va
a contraatacar durante la guerra, pero, a veces, el
propio ejército produce dafios en su pafs durante las
operaciones, aunque trate de minimizarlos. Cuando
este fenémeno ocurre en el cerebro, se denomina
neuroinflamacién, caracterizada por la presencia de

componentes inmunes, que incluyen células, citoci-
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nas, quimiocinas y otros factores. Este proceso tam-
bién participa en la muerte de las neuronas duran- 1)

=

te la enfermedad de Parkinson y es causado por la ﬁ\—’d_ﬁ
. . . p . . 1 Microglia
microglia activada (una célula inmune residente del zf‘“\ — activada
SNC que se encarga de la defensa). ' N e S US.

Aunque en condiciones normales la microglia @ Macréfago

Neurona viva

protege el SNC, cuando hay un dafio neuronal o g ouans
agregados de proteinas patégenas, la microglia al- o

canza un estado activado y secreta citocinas que pro- IL-10 ®e o - T"’-\Ig
mueven la inflamacién. Las citocinas son proteinas e . @ couia dendritica
que constituyen el “idioma” con el cual se comu- ® '-i"Tfr"e';im : F
nican las células del sistema inmunolégico; pero LingimT“"f“"imB
la secrecién de algunas citocinas por la microglia, .

como el factor de necrosis tumoral, el interferén-y La muerte de neuronas es la principal causa de neurodege-

neracion en la enfermedad de Parkinson: 1) una neurona viva debido al
tratamiento con agonistas dopaminérgicos, la presencia de linfocitos T
gico una respuesta inﬂamatoria, que a nivel del SNC reguladores (verdes) estimula la respuesta antiinflamatoria por medio de
citocinas antiinflamatorias, asf como una microglia en estado “no activa-
do” que no estimula las respuestas inflamatorias; 2) la activacion de la
microglia por la acumulacion de agregados de o-sinucleina desencadena
una respuesta inflamatoria, las células del sistema inmunolégico como
. .. macréfagos (morados), células t efectoras (azules), CD (naranjas) y células
= Control de la inflamacion B (rosas) se redinen en la zona y ocurre una tormenta de citocinas inflama-
B Entre los mecanismos del sistema inmunolégico que torias (TNF-a, IL-6 o IL-1B), asf como presencia de especies reactivas de
oxigeno (ROS) las cuales son nocivas para las neuronas, hasta ocurrir la
muerte celular.

y la interleucina-1, le indica al sistema inmunolé-

provoca lesiones o muerte neuronal.

detienen la inflamacién destaca la regulacién por
linfocitos T reguladores (Tregs), los cuales secretan
citocinas que suprimen la inflamacién (antiinflama-
torias), como la interleucina-10, la interleucina-35 =¢',Es posible reducir la neuroinflamacién

y el factor de crecimiento transformante-§ (véase la ~ m con agonistas de dopamina?

Figura 3). Estas citocinas envian un mensaje al siste- B Actualmente se sabe que los linfocitos T de nues-
ma inmune para que detenga su funcién. Dado que  tro sistema inmunolégico también son estimula-
en la enfermedad de Parkinson la neuroinflamacién ~ dos por la dopamina. Los estimulos varian depen-
contribuye a la muerte neuronal, se ha propuesto  diendo de la concentracién y el tipo de receptor que

que toda estrategia que controle la inflamacién po-  la dopamina estimule. En especifico, las células Tregs

dria evitar la muerte neuronal. tienen cinco receptores de dopamina y su estimula-
En estudios recientes realizados con ratones se  cién aumenta su capacidad de suprimir la respuesta

comprobé que los linfocitos Tregs previenen la pér-  inmune.

dida de neuronas, la reduccién de dopamina y la dis- El hecho de que el tratamiento con agonistas do-

funcién motora (movimientos involuntarios). Estos ~ paminérgicos tenga un efecto sobre las células que
resultados demuestran que los Tregs ejercen un efec-  controlan la inflamacién es importante, por lo que in-
to neuroprotector ante la muerte celular al inhibir ~ vestigadores del Instituto Nacional de Neurologia y
la respuesta inflamatoria del SNC de los ratones con ~ Neurocirugfa, en un estudio piloto con pacientes
enfermedad de Parkinson. En humanos también se  diagnosticados con enfermedad de Parkinson, nota-
ha observado un efecto antiinflamatorio en estadios ~ ron que el tratamiento con agonistas dopaminérgi-

graves de la enfermedad. Con esta evidencia, la co-  cos durante un afio aumenta de manera significativa
munidad cientifica ha propuesto un tratamiento ba-  las poblaciones de linfocitos Tregs. Las observacio-
sado en promover Tregs; pero ahora la pregunta es:  nes preliminares de ese estudio permiten abrir una
;c6mo hacerlo? linea de investigacién para saber si los agonistas do-
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paminérgicos podrian disminuir la neuroinflamacién
y, por lo tanto, reducir la muerte neuronal. Asi, la
investigacion sobre el efecto del tratamiento en las
células reguladoras es prometedora, porque podrian
identificarse medicamentos que, ademds de reducir
los sintomas motores y cognitivos, podrian suprimir

la neuroinflamacion y evitar la muerte neuronal.

Unidad Periférica para el Estudio de la Neuroinflamacién en Pato-
logias Neuroldgicas del Instituto de Investigaciones Biomédicas
en el Instituto Nacional de Neurologia y Neurocirugia “Manuel
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Covid-19 en niios y niiias,
;tan simple como un catarro?

Al inicio de la pandemia causada por el virus SARS-CoV-2 se observd que habia pocos
contagios en personas menores de edad y casi no enfermaban gravemente; no obstan-
te, con el paso del tiempo esto fue cambiando. Sin duda, las nuevas variantes del
virus contribuyeron, por lo que es importante comprender los riesgos que corre la pobla-
cion infantil al contraer el virus y cual es la pertinencia de que se vacunen.

ntes de que existiera la vacuna contra la varicela causada por el virus vari-

cela-z6ster, los padres reunfan a varios nifios sanos con alguno que hubiera

contraido la enfermedad, lo que en nuestros dias llamarfamos una “fiesta
de varicela”. El objetivo era que todos se contagiaran, ya que mientras la varicela
se presenta de forma leve en la infancia, en los adolescentes y adultos puede ser
muy grave e incluso fatal.

Al inicio de la pandemia de covid-19, causada por el coronavirus de tipo 2
causante del sindrome respiratorio agudo severo (SARS-CoV-2), los médicos e in-
vestigadores quedaron intrigados porque parecia que los nifios y las nifias eran
inmunes al virus, mientras que las personas adultas en su entorno se contagiaban
con mayor frecuencia. De forma similar a la varicela, aquellos menores de edad que
lo llegaban a contraer eran menos susceptibles de enfermar gravemente, a diferen-
cia de los adultos, por lo que surgié la idea de que la covid-19 era una enfermedad
benigna en la infancia.

A medida que estuvo disponible una mayor cantidad de datos clinicos y estudios

moleculares, quedd claro que el SARS-CoV-2 es capaz de infectar tanto a los meno-
Pruebas RT-PCR

$e hasan en [ técnica de transcripcion reversa

(RT) ligaria a una reaccidn en cadena de la poli- o L . 1
merasa (PCR) que permite detecar cantdades | elimina con gran eficiencia al virus. En este sentido, incluso los resultados de las

res de edad como a los adultos. Sin embargo, el sistema inmunolégico, es decir, las
defensas del cuerpo, en los nifios y nifias responde mas rapidamente a la infeccién

minimas del material gengtico delvirus. > pruebas RT-PCR utilizadas para detectar el material genético del virus dan negati-
Anticuerpos especificos P vo, pero la presencia de anticuerpos especificos contra este patégeno demuestra

Proteinas producidas por los linfucitos Beuando | - que sf estuvo presente. Con estos datos y dados los avances en la vacunacién de la
detectan la presencia de invasores externos,

R —-—— poblacién adulta en general, se aconsejo la reapertura de las escuelas en el verano

de 2021 en casi todos los paises del mundo; sin embargo, jqué sucedié después?
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m ;Por qué aumentaron los casos de poblacion

m infantil con covid-19?

=En un inicio, la Organizacién Mundial de la Sa-
lud (OMS) aconsejé la vacunacién preferentemente
para los adultos mayores y personas con comorbili-
dades, como diabetes, hipertensién, enfermedades
cardiacas y otras mds que los pusieran en riesgo.
Posteriormente, el incremento de la disponibilidad
de vacunas permitié su aplicacién a la poblacién
adulta en general, en vista también del alto nimero
de defunciones en esta franja de edad. Sin embargo,
se desaconsejé la vacunacién de menores porque se
desconocia la seguridad de su aplicacién.

En poco tiempo, el SARS-CoV-2 fue cambiando,
como sucede con otros virus, pues al pasar de un
humano a otro se replica y modifica su informacién
genética (con mutaciones), lo cual le permite evadir
las defensas del organismo huésped. Con las oleadas
correspondientes a las variantes Gamma, Delta y
Omicron, si bien se observé en las unidades de cui-
dados intensivos de los hospitales una reduccién en
el nimero de casos de adultos vacunados, se registré
un aumento dramdtico de nifios y nifias que estaban
hospitalizados y requerfan ventilacién mecénica;
asimismo, se incrementd la mortalidad de los meno-

Célula
calciforme » SARS-CoV-2
0 BARRERA | Cilios —— * — Moco
MUCO-CILIAR | vibratiles J

EPITELIO NASAL

LN Y
INMUNIDAD ¢ Vﬁ
INNATA - L L 4

12 ~J
Fagocito Complemento  Célula NK

mW>TVTOIT

La respuesta innata del epitelio nasal es un sistema que se compone de una barrera
formada por el moco secretado por las células calciformes y los cilios de las células epiteliales;
de esta manera impide que los agentes dafiinos, como el SARS-Cov-2, penetren el organismo. Si los
patégenos logran atravesar esta barrera, se activan unos grupos de células, como los fagocitos y
las “asesinas naturales” (NK), que pueden destruirlos. También se activan y responden de forma
rapida las moléculas del sistema del complemento, el cual esté presente desde el nacimiento y no
necesita ser estimulado por una vacuna, pero es menos eficaz a medida que envejecemos o si hay
alguna condicién que genere inflamacién.
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res de 18 afios. Lo anterior dio pie a la hipdtesis de
que las nuevas variantes del virus podfan evadir el

sistema inmunoldgico de la poblacién infantil.

= Aumento del riesgo de enfermar gravemente

m de covid-19

B Desde las primeras fases de la pandemia, un es-
tudio mostré que en México la mortalidad en los
menores con covid-19 era de 1.9%, tal vez la mas
alta del mundo, en contraste con la mortalidad prac-
ticamente nula observada en algunos paises como
Corea del Sur (Rivas-Ruiz y cols., 2020). ;A qué se
puede atribuir este fenémeno? Por una parte, se sa-
be que hay una correlacién entre la obesidad y el
grado de severidad de la covid-19 vy, desafortunada-
mente, nuestro pais ocupa el primer lugar mundial
en obesidad infantil; adema4s, otros factores como la
desnutricién representan un mayor riesgo, aunque
también se presentaron casos de menores fallecidos
que no tenfan ninguna enfermedad ni condicién de
riesgo previa a la covid-19.

Por otro lado, la enigmdtica capacidad de los nifios
para contender exitosamente contra el SARS-CoV-2
despert6 la curiosidad de la comunidad cientifica,
por lo que se formularon diversas hipétesis al respec-
to. Al investigar un poco mas, descubrieron que en
la mucosa nasal de los menores reside una respuesta
inmune innata, la cual es mds vigorosa que la respues-
ta inmune de las células sanguineas de los adultos,
por lo que podria superar las estrategias de evasion
viral y generar una barrera inmediata ante la infec-
cién al eliminar al virus en el mismo sitio en donde
busca penetrar al organismo (véase la Figura 1).

Esta barrera de proteccién sélo es funcional si
las células que forman la mucosa nasal estdn sanas.
Desafortunadamente, se ha demostrado que el aire
contaminado de las grandes metrépolis, como el de
la Ciudad de México, perjudica la integridad de la
mucosa nasal de tal modo que se reducen los meca-
nismos que limpian la nariz de invasores como los
microbios y el polvo; es decir, hay una menor pro-
duccién de moco y nimero de estornudos. De forma
experimental se ha observado que la mucosa nasal

de ratas expuestas al aire contaminado tiene una



produccién de proteinas disminuida, lo que también
afecta su funcionalidad.

La contaminacién del aire urbano no sélo perju-
dica las vias respiratorias, sino que también ocasiona
una condicién inflamatoria en todo el organismo
de individuos jévenes y sanos. Hoy sabemos que en
pacientes con covid-19 grave se desencadena la lla-
mada tormenta de citocinas, la cual es una respuesta
inmune exagerada que se presenta en personas con
una condicién inflamatoria preexistente, como obe-
sidad, diabetes, etc. Por ello, la exposicién al aire
de mala calidad también deberfa ser considerada un
factor de riesgo para que los nifios y las nifias desa-
rrollen covid-19 grave, porque se podrian disminuir
sus defensas contra el SARS-CoV-2, asi como su
funcién pulmonar, ademds de ocasionarles una infla-
macién crénica, lo cual significa que sean tan vulne-

rables como las personas en edad adulta.

m ;Qué riesgo corre la poblacion infantil al enfermar
m de covid-19?

= Como ya se menciond, en un inicio los nifios pre-
sentaban sintomas leves, a excepcién de los menores
de un afio, quienes tienen el riesgo més alto de pre-
sentar sintomas severos. Pero actualmente los meno-
res pueden desarrollar un covid-19 parecido al de los
adultos, incluso con complicaciones muy serias que
requieren de la hospitalizacién en cuidados intensi-
vos. Ademis, la enfermedad puede tener secuelas a
largo plazo, sobre todo porque el virus SARS-CoV-2
afecta no sélo a las células de las vias respiratorias,
sino también a otras, como las del sistema digestivo,
cerebro y vasos sanguineos. Por ejemplo, se puede
provocar la formacién de trombos en los pulmones,
en el cerebro o en las extremidades.

Asimismo, algunos pacientes menores de edad
tienen secuelas de la enfermedad incluso varios me-
ses después de haber dado negativo en las pruebas
para detectar covid-19. Cada caso puede variar en
cuanto a su gravedad (véase la Tabla 1), pero algunos
de estos problemas se presentan incluso si tuvieron
una infeccién asintomadtica; por ejemplo, después de
muchos meses pueden referir dolor de cabeza y pérdi-
da del sentido del gusto y del olfato, algo muy comin

Covid-19 en nifos y nifias, jtan simple como un catarro?

en pacientes de 10 a 17 afios. Desafortunadamente,
de entre todas las posibles secuelas, las que menos
atencién han recibido son las que atafien al sistema
nervioso, a pesar de que son muy relevantes porque
no sélo afectan la calidad de vida, sino que también
influyen en el rendimiento escolar. Muchos médicos
han expresado su preocupacién por el enorme ni-
mero de nifios, nifias y adolescentes que presentan
sintomas neurolégicos post covid-19.
Adicionalmente, se reporté que la enfermedad
ocasiona cambios moleculares en el cerebro simila-
res a los del Alzheimer, e incluso que puede causar la
reduccién del tamafio del cerebro, aunque no se sabe
si estas modificaciones son permanentes. Adn es
muy pronto para saber si esto ocurre también con los
pacientes mas jovenes, pero el hecho de que nifios y
nifias desarrollen tantos sintomas neurolégicos de-
berfa significar una alerta de que el sistema nervioso
inmaduro en estas edades parece ser ficilmente ata-
cado por el SARS-CoV-2. Ello podria ocasionar que en
pocos afios se vea un aumento en la desercién esco-
lar, asf como en el ndmero de pacientes jévenes con

neuropatologfas, tanto crénicodegenerativas —co-

Trombos

Una especie de tapones
que se forman en las
venas y arterias e
impiden la circulacion
de la sangre.
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Secuelas post covid-19 en nifios y ninas.

Sistema afectado Secuelas Frecuencia
Respiratorio e Dolor de pecho, tos y problemas para respirar durante la actividad fisica. ++ +
e Disminucion de la capacidad pulmonar que puede durar méas de tres meses. ++ +
Cardiovascular e Miocarditis (inflamacién del corazon). +
e Formacion de trombos. +
e Enfermedad parecida al sindrome de Kawasaki (inflamacion sistémica de los vasos + +
sanguineos y del corazén, caracterizada por dolor abdominal intenso, acompanado por
vémito y diarrea, fiebre, salpullido y enrojecimiento de los 0jos).
Digestivo e Pérdida del sentido del gusto y del olfato que afecta la alimentacion. + 4+ +
e Diarrea. ++ +
e Dolor de estémago. + 4+ +
e Diabetes (alin no se sabe si es permanente). ++ +
Nervioso e Dolor de cabeza intenso y persistente.* + 4+ +
e Anosmia (pérdida del sentido del olfato).* ++ + +
e Fatiga mental.* + 4+ +
e Problemas de atencion y aprendizaje (“niebla mental”). ++ +
e Convulsiones. + 4+
e Accidente vascular (formacion de trombos en el cerebro). +
e Encefalitis (inflamacion del cerebro) +
Multisistémicos e Covid-19 largo: engloba sintomas fisicos y mentales, como “niebla mental’ tos, proble- | + + +
mas para respirar, dolor articular o muscular, dolor en el pecho, depresién o ansiedad,
dolor de cabeza, fiebre, palpitaciones del corazén, pérdida del olfato o del gusto,
aturdimiento, mareo, debilidad o desmayos al ponerse de pie o sentarse. Comienza
pocos dias después de recuperarse de covid-19 y puede durar mas de tres meses.
e Sindrome inflamatorio multisistémico (MIS-C, por sus siglas en inglés): inflamacion +
grave de los 6rganos vy tejidos como el corazén, los pulmones, los vasos sanguineos,
los rifones, el aparato digestivo, el cerebro, la piel y los ojos. Comienza entre cuatro y
seis semanas después de recuperarse de covid-19.

Fuente: American Academy of Pediatrics (2022) y Rowe (2021).
Clave: + raro; + + poco frecuente; + + + frecuente; + + + + muy comun.
*Aun sin haber presentado sintomas durante la infeccion.

Alteraciones psicoldgicas post covid-19 en nifios  sintomas leves o asintomdticas. M4s all de la afecta-
y ninas. cién a los pulmones, también puede causar un dafio
Alteracic Porcentaje observado permanente en otros 6rganos y tejidos. Por ello, el

en € ol 21 de enero de 2022, la OMS aconsejé el uso de la
5.7-68.5%

Camblos CLE GONCIEE vacuna Comirnaty (Pfizer-BioNTech) en nifios y ni-
Ansiedad 17.6-43.7% fas de 5 a 11 afios. incl . dicién de ri
DeaEs b 63-715% fias de 5 a 11 afios, incluso sin condicién de riesgo.
Estrés 7-25% Tras el anuncio, varios paises europeos, algunos
Estrés postraumatico 85.50% asiaticos y una decena en América (véase la Tabla 3)
Ideas suicidas 29.7-31.3% autorizaron la vacunacién para menores de 12 afios;

Fuente: Oliveira y cols. (2022).

mo el Alzheimer— como las del tipo psicoemocional
—por ejemplo, la depresiéon— (véase la Tabla 2).

m ;Es conveniente vacunar a niiios y nifias?
B La evidencia indica con claridad que la covid-19
no es una enfermedad benigna para ninguna per-

sona, sin importar la edad, incluso en aquéllas con
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algunos otros ya habfan comenzado desde agosto
de 2021 a vacunar a su poblacién infantil, incluso
a partir de los 2 o 3 afios. Sin embargo, en Méxi-
co, al no ser considerada una poblacién de riesgo,
los menores de edad quedaron fuera de la estrate-
gia inicial de vacunacién. El 11 de junio de 2021
la Comisién Federal para la Prevencién de Riesgos
Sanitarios (Cofepris) autorizé el uso de la vacuna
Pfizer-BioNTech en los mayores de 12 afios, pero
Gnicamente como uso de emergencia en los casos de

adolescentes que presentaran algin padecimiento
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Tabla 3. Primeros paises en aprobar la vacunacién contra covid-19 en nifios y nifas.

Edad minima para recibir Fecha de

Continente la vacuna (afios) Farmacéutica aprobacion

América Argentina 3 Sinopharm Nov-2021
Brasil 5 Pfizer/BioNTech Dic-2021
Canada 5 Pfizer/BioNTech Nov-2021
Chile 3 Sinopharm Dic-2021
Colombia 3 Sinovac Oct-2021
Costa Rica 5 Pfizer/BioNTech Ene-2022
Cuba 2 Soberana 02 Sep-2021
Ecuador 3 Sinovac Feb-2022
El Salvador 6 Sinovac Sep-2021
Estados Unidos de América 5 Pfizer/BioNTech Oct-2021
Nicaragua 2 Abdala/Soberana02/Soberana plus Oct-2021
Panama 5 Pfizer/BioNTech Ene-2022
Paraguay 5 Pfizer/BioNTech Ene-2022
Peru 5 Pfizer/BioNTech Ene-2022
Republica Dominicana 5 Sinovac Feb-2022
Uruguay 5 Pfizer/BioNTech Ene-2021
Venezuela 2 Abdala/Soberana02/Soberana plus Nov-2021
Europa Alemania 5 Pfizer/BioNTech Dic-2021
Dinamarca 5 Pfizer/BioNTech Nov-2021
Espafa 5 Pfizer/BioNTech Dic-2021
Francia 5 Pfizer/BioNTech Dic-2021
Portugal 5 Pfizer/BioNTech Dic-2021
Reino Unido 5 Pfizer/BioNTech Abr-2022
Asia Camboya 3 Sinovac Feb-2022
China 3 Sinovac/Sinopharm Oct-2021
Emiratos Arabes Unidos 3 Sinopharm Ago-2021
Israel B Pfizer/BioNTech Nov-2021

crénico del corazén, los pulmones, el rifién, higa-
do o sistema digestivo, o bien enfermedades neurolé-
gicas o endocrinolégicas, anomalias genéticas graves
o embarazo adolescente, dado el riesgo en el supues-
to de que se contagiaran de covid-19. No fue sino
hasta mayo del siguiente afio que los adolescentes
sin comorbilidades pudieron recibir el biolégico. Fi-
nalmente, en marzo de 2022, la Cofepris autorizé el
uso de la vacuna Pfizer-BioNTech en la poblacién
de 5 a 11 afios, aunque ésta comenzé a aplicarse de
manera gradual, comenzando con los nifios y las ni-
fias de 10 a 11 afios, el 27 de junio de 2022; los me-
nores de 5 y 6 afios fueron los dltimos en recibirla.
Al momento de iniciar la aplicacién de la vacu-
na en la poblacién menor de edad, en México ha-
bian fallecido por covid-19 mds de mil personas en
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* Canada
e Estados Unidos

e Cuba

* Republica Dominicana
¢ El Salvador

° Panama

Colombia
* Ecuador
Peru
* Brasil
e Chile
° Paraguay
Argentina
e Uruguay

Paises de América que aplicaron la vacunacion para nifios y nifias en cuanto estuvo

el rango de 0 a 17 afios. Desde el 29 de octubre de
2022 en Estados Unidos de América la Adminis-
tracién de Alimentos y Medicamentos (FDA, por
sus siglas en inglés) aprobd el uso de las vacunas
Pfizer/BioNTech y Moderna en menores de 5 afios,
incluidos bebés desde 6 meses de edad, paro en Mé-
xico adn no se autoriza la vacunacién para esta po-
blacién (alrededor de 10 millones de menores, de
acuerdo con los datos de la Red por los Derechos de
la Infancia).

A pesar de la importancia de vacunar a la pobla-
cién infantil, en marzo de 2022 solamente un peque-
fio porcentaje habia recibido el biol6gico en los pai-
ses en los que se habia autorizado su uso. ;A qué se
debe? En noviembre de 2021 se llevé a cabo una en-
cuesta en 16 pafses que preguntaba a las madres y los
padres: “;Si hubiera una vacuna contra la covid-19
disponible y aprobada para mis hijos, harfa que la
recibieran?”. Los resultados fueron sorprendentes,
pues en Francia, Italia, Rusia, Japén y Corea del Sur
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menos de 20% de quienes respondieron estaban dis-
puestos a vacunar a sus hijos; mientas que Brasil,
México y la India encabezaron la lista de los paises
donde si estaban totalmente a favor de vacunar a los
menores. Este contraste puede explicarse por el tipo
de condiciones en que las familias padecieron la en-
fermedad, pues recordemos que México, junto con
Brasil, la India, Estados Unidos de América y Ru-
sia, son los cinco pafses con mayor registro de muer-
tes por covid-19 durante la pandemia. Esta reticencia
para aplicar el biolégico en los nifios y las nifias tie-
ne diversas causas; por ejemplo, debido a la posicién
ideolégica antivacunas o por la falta de confianza en
las pruebas de seguridad. La situacién es lamentable,
ya que las estadisticas demuestran que los menores
de 12 afios llegaron a ser el grupo etario con mayor
incidencia acumulada de casos de covid-19.

Asimismo, la renuencia de vacunar a esta pobla-
cién se origin en otra falsa idea que, desafortunada-
mente, se ha anclado en la sociedad: que la covid-19
es como un catarro y que vacunar a la poblacién
en estas edades impide la maduracién de su sistema
inmune; ademds, también se argumenté falsamente
que el contagio de m4s nifios podrfa ayudar a alcan-
zar la “inmunidad de rebafio”, y que en ellos hay
“riesgo cero”. Sin embargo, debemos recordar que
los virus no tienen palabra de honor, y a tres afios
y medio de distancia las condiciones han cambiado.

Especialistas de la OMS insisten en que los nifios
y las nifias reciban la vacuna cuanto antes, porque se
requiere que al menos 70% del total de la poblacién
mundial esté vacunada. Mientras mds tiempo trans-
curra, el virus tiene mas oportunidades para mutar
en variantes que pueden evadir la proteccién de las
vacunas existentes, por lo que es muy importante
aplicarlas hasta alcanzar ese porcentaje de la pobla-
cién en cada pafs, antes de aplicar dosis de refuerzo
en un porcentaje menor de individuos.

Como se ha visto en otros brotes epidémicos y
pandemias, los nifios y las nifias son reservorios na-
turales para los virus, y en su organismo pueden lle-
varse a cabo m4s facilmente las mutaciones. De esta
manera, los virus pueden evadir los mecanismos de
defensa, como parece que ha ocurrido con la varian-
te Omicron del SARS-CoV-2. Ademss, el virus indu-



dablemente continuard mutando en nuevas varian-

tes que pueden contrarrestar la proteccién conferida
por las vacunas. Pero la razén mds importante para
vacunar a esta poblacién es que debemos hacer lo
posible para proteger su salud y sano desarrollo.

En conclusién, para erradicar la covid-19 no sé-
lo es necesario que todos los menores de edad tam-
bién estén vacunados, sino que ademds debemos
protegerlos, porque con el surgimiento de nuevas
variantes del virus SARS-CoV-2 quedan m4s vulnera-
bles, y eso que atin no conocemos los efectos a largo
plazo que puedan presentarse en sus cuerpos durante
el desarrollo. Pero, por ejemplo, algo que si sabemos
es que la mayorfa de las madres y los padres no ex-
pondrian a sus hijos al malestar de la varicela cuando
ya existe una vacuna para evitar la enfermedad.

Instituto Nacional de Neurologia y Neurocirugia “Manuel Velasco
Sudrez”.
igonzalez@innn.edu.mx

Instituto Nacional de Neurologia y Neurocirugia “Manuel Velasco
Sudrez”,.
penelope.aguilera@innn.edu.mx
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Polimorfos cristalinos
en la iIndustria farmaceéutica

Algunas moléculas tienen la capacidad de acomodarse en distintas posiciones en el
espacio de una red cristalina. Para el sector farmacéutico, estas variaciones en el empa-
guetamiento cristalino son de gran importancia, ya que cada polimorfo posee propieda-
des fisicoquimicas particulares y (nicas que influyen en la biodisponibilidad del farmaco
y, por lo tanto, en su eficacia terapéutica.

| estado cristalino es una de las formas sélidas mds abundantes y fascinantes
que hay en la naturaleza: desde un grano de sal de mesa hasta las enormes co-
lumnas cristalinas de selenita que pesan mas de 55 toneladas y miden hasta
12 metros de largo, encontradas en la Cueva de los Cristales del pueblo de Naica,
en Saucillo, Chihuahua. Los cristales representan el orden y la perfeccién de la
naturaleza que combina las reglas de la geometria con las caracteristicas quimicas
y termodindmicas de una sustancia para formar una estructura cristalina. Cabe
recordar que la elucidacién de la estructura del ADN se desarrollé gracias al andlisis
de su respectiva forma cristalina.
Para la ciencia, los cristales significan una gran oportunidad para estudiar y
comprender la materia y su estructura, por lo que los conocimientos generados a
Cristalografia P partir de la cristalografia se han aplicado en diversas disciplinas, como la minera-
ama de Ia geologia que estudia la formacidn, | logfa, la ciencia de los materiales, la bioquimica, la ingenierfa, la farmacia e incluso

forma y esrucura e loseristales. | 1., genética molecular. La Organizacién de las Naciones Unidas (ONU) reconoce a

la cristalograffa como una ciencia que facilita la comprensién material de nuestro
mundo y permite explicar las relaciones entre las propiedades fisicoquimicas de un
compuesto determinado con su estructura y la forma en que sus moléculas estdn
ordenadas en un cristal. Tan importante es el estudio de los cristales que la Asam-
blea General de la ONU declaré el Afio Internacional de la Cristalografia en 2014.

u Los sélidos cristalinos
m La caracteristica principal que define a los sélidos cristalinos es el orden que tie-
nen a nivel macroscépico, ya que los cristales se caracterizan por constituir formas
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Pares ionicos
Molgculas o &tomos con
carga positiva (cation) o

negativa (anidn).

Red cristalina

Habito cristalino

Habito cristalino

Red cristalina

Celda

Lo Molécula
unitaria

2,

Habito cristalino, red cristalina y su celda unitaria para: cloruro de sodio (NaCl o sal de mesa), a la izquierda; y &cido acetilsalicilico (aspirina),

a la derecha.

geométricas definidas, denominadas hébitos crista-
linos. A nivel estructural, son el resultado del apila-
miento ordenado de los d4tomos y de las moléculas
que componen a dicho sélido y que forman patrones
de repeticién que se extienden en las tres direccio-
nes del plano, con lo cual se genera una red cris-
talina tridimensional. Este patrén de repeticién se
denomina celda unitaria y es la unidad que contiene
la minima cantidad de elementos que debemos tener
para recrear a la red cristalina (véase la Figura 1).
Asi, la celda unitaria define a la estructura de
toda la red cristalina y a su simetrfa, y puede descri-
birse segiin los pardmetros de una celda, que son las
longitudes de los ejes principales y los dngulos que se
forman entre ellos. Con base en esto, se tienen siete
tipos de celdas unitarias: cibica (que es la celda m4s
simétrica, con todos sus lados iguales y dngulos de
90°), tetragonal, ortorrémbica, monoclinica, hexa-
gonal, trigonal y triclinica (la menos simétrica, con
todos sus lados y angulos diferentes entre sf).
Ademis, en cada tipo de celda unitaria, los dto-
mos o las moléculas pueden acomodarse en diferen-
tes lugares especificos (en los vértices o en las caras),
lo que da lugar a las redes de Bravais (descubiertas
en 1848 por el fisico y mineralogista francés Auguste
Bravais). Asi, las siete celdas unitarias generan un
total de 14 redes de Bravais, que son: la celda pri-
mitiva o simple (P), en donde los puntos (4dtomos
o moléculas) se localizan sélo en los vértices de la
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celda; la celda centrada en las caras (F), en donde los
puntos se localizan en los vértices y en las caras de la
celda; la celda centrada en el cuerpo (I), que tiene
un punto en el centro de la celda, ademds de en los
vértices; y, por dltimo, la celda centrada en las bases
(C), en donde, ademds de que los puntos que en-
cuentran en los vértices, se presentan dos puntos en
dos caras diferentes. En la Tabla 1 se pueden obser-
var las siete celdas unitarias y las 14 redes de Bravais,
asf como su forma y los pardmetros de celda.

A nivel molecular, el acomodo de las moléculas
que forman un cristal es consecuencia del estableci-
miento de interacciones entre moléculas del mismo
tipo o con otras moléculas que se ocluyan en la red
cristalina. De esta manera, si las moléculas estable-
cen interacciones intermoleculares con algin disol-
vente, se denomina solvato (véase la Figura 2a); si
este disolvente es agua, entonces se llama hidrato
(véase la Figura 2b); pero si, por el contrario, no hay
moléculas de disolvente ni de agua, el cristal es un
anhidro (véase la Figura 2c); y, por ltimo, si la mo-
lécula tiene pares i6nicos en su estructura (+ y —), y
se observan interacciones entre los iones, entonces

es una sal cristalina (véase la Figura 2d).

u . . L

m El polimorfismo cristalino

B Las moléculas en un sélido cristalino pueden pre-
sentarse en forma anhidra, como solvatos, hidratos
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Tahla 1. Celdas unitarias, parametros de celda y redes de Bravais de los sistemas cristalinos.

Brava Ortorrombica Cubica Tetragonal Monoclinica Hexagonal Triclinica Trigonal

a=b=c a=b=c a=b=c a=b=c a=b=c azb=c a=b=c
o=B=y=90° o=B=y=90° | a=R=y=90° | o=y=90°% B #120° | a=R=90° y=120° | o=P=y=90° | a=B=y=90°

Al

0N

.,

"Agua Aripiprazol
b

4 ipipraz_(_)l

Cloruro

Figura 2. Diferentes formas cristalinas del aripiprazol (farmaco para el tratamiento de la esquizofrenia): a) solvato de metanol; b/ hidrato; ¢)sal hidroclo-
rada; y d/anhidro. En todos los casos, la linea naranja y discontinua representa la interaccion intermolecular.
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o como sales; pero también pueden presentarse en
diferentes arreglos que dan lugar a diferentes formas
o polimorfos. El polimorfismo cristalino —del griego
poli (“varios”) y morfos (“formas”)— es la capacidad
de una molécula para adoptar diferentes arreglos
en el espacio dentro de una celda unitaria. Como
se mencioné anteriormente, el establecimiento de
interacciones intermoleculares (en especial de los
puentes de hidrégeno) dirige el acomodo de las mo-
léculas en la celda unitaria; sin embargo, el patrén
de interacciones intermoleculares formado puede
variar y provocar que las moléculas se acomoden de
manera diferente, por lo que cambia completamen-
te el empaquetamiento cristalino y la celda unitaria;
esto da lugar al polimorfismo cristalino.

Cabe mencionar que obtener un polimorfo u
otro depende de las condiciones en las que se lle-
ve a cabo la cristalizacién; por ejemplo, influye la
polaridad del disolvente utilizado, la temperatura,
la humedad, el tiempo de cristalizacién, etc. Asf,
cualquier sustancia sélida es capaz de presentar uno
o varios polimorfos. Al respecto, vale la pena ci-
tar al quimico Walter Cox McCrone, quien sugirid
que el ndmero de formas conocidas para un com-
puesto es proporcional al tiempo y a la energfa
empleados para estudiar a dicho compuesto; por
decir, el pigmento 5-Metil-2-[(2-nitrofenil)ami-
nol-3-tiofencarbonitrilo (véase la Figura 3), cono-
cido popularmente como ROY por el color de sus

cristales (red = rojo, orange = naranja, yellow = ama-
rillo), es el ejemplo emblemdtico de polimorfismo. A
la fecha se conocen diez estructuras polimérficas,
de las que ocho se han resuelto cristalograficamente
y estan depositadas en la base de datos de Cambrid-
ge, mientras que dos estdn en el proceso de elucidar
su estructura cristalina.

A partir de las estructuras cristalinas determi-
nadas por difraccién de rayos X de monocristales,
se pudo determinar que el polimorfismo de ROY se
debe a las mdltiples conformaciones que la molécula
puede tener, segin el giro del 4angulo H-N-C (marca-
do como 6 en la Figura 3). A simple vista, pareciera
que el Gnico impacto que tiene el polimorfismo en
una sustancia es la variacién del color y la forma de
la estructura cristalina obtenida en cada polimorfo;
sin embargo, el diferente acomodo de las moléculas
dentro de la estructura cristalina conlleva una varia-
cién en el nimero de interacciones intermoleculares
que se establecen, lo que tiene un efecto directo en
las propiedades fisicoquimicas de las sustancias; por
ejemplo, el punto de fusién y la solubilidad de los
diferentes polimorfos.

m El polimorfismo en la farmacia

B El fendmeno del polimorfismo se puede presentar
en cualquier sélido cristalino, incluso en los ingre-
dientes farmacéuticos activos (IFA) o farmacos uti-

2
([ of :’ LN —— - N
&
o, o ¢ N
(3) Polimorfo ON (4) Polimorfo OP (5) Polimorfo YN
]!‘ (1) Polimorfo R (2) PolimorfoY  Monoclinica, P2,/c  Monoclinica, P2,/n  Triclinica, P1
Triclinica, P1 Monoclinica, P2/n pgE=114.8°C PFE=112.7°C PFE=99°C
PF=106.2°C PF=109.8°C 0=52.6° 0=46.1° 0=104.1°
—< 0=21.7° 6=104.7°

5-Metil-2-[(2- nltrofenll)amlno]
3-tiofencarbonitrilo (ROY)

|

(6) Polimorfo ORP
Ortorrombica, Pbca
PF=97°C

0=39.4°

Datos no
obtenidos

(7) Polimorfo RLP

(9) Polimorfo YT04
Monoclinica, P2,/n
PF.=106.9°C
6=112.8°

(8) Polimorfo T04
Datos no
obtenidos

(10) Polimorfo RO5
Datos no
obtenidos

Polimorfos obtenidos del 5-metil-2[(2-nitrofenil)amino]-3-tiofenol (ROY).
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lizados para la elaboracién de medicamentos. ;Por
qué es relevante conocer el tipo de polimorfo en
el que se encuentra un formaco? La respuesta a esta
pregunta pareceria simple, pero en realidad conlleva
implicaciones importantes para la industria farma-
céutica, ya que las propiedades fisicas y fisicoqui-
micas de un IFA varfan de un polimorfo a otro, lo
que impacta en la higroscopicidad, la facilidad de
flujo, la estabilidad quimica del IFA y en dos pardme-
tros sumamente importantes: la solubilidad y la velo-
cidad de disolucién, pues una modificacién de éstos
podria influir de manera determinante en la eficacia
terapéutica del medicamento final.

En términos simples, para que un farmaco o IFA
administrado por via oral pueda ejercer su efecto
terapéutico, tiene primero que disolverse, después
absorberse y luego llegar a la sangre; es decir, debe
poseer una buena biodisponibilidad. Con lo anterior,
resulta evidente que la solubilidad y la velocidad a la
cual se disuelve un IFA son factores importantes que
determinan la cantidad de firmaco que estara dis-
ponible para que el organismo la absorba. Si un IFA
no se solubiliza, o se solubiliza muy lentamente, no
podr4 ser absorbido por el organismo y, por lo tanto,
tendrd una biodisponibilidad muy baja y su efica-
cia terapéutica también serd reducida.

m Como se disuelve un farmaco

B El proceso de disolucién de un firmaco a nivel
molecular consta, de manera simple, de dos proce-
sos simultdneos: el primero es la disgregacién de las
moléculas del farmaco que componen al sélido, y el
segundo es la formacién de interacciones intermo-
leculares entre las moléculas del formaco disgregadas
del sélido con el disolvente. Asi, cuando un sélido
farmacéutico se encuentra en el disolvente apropia-
do, las moléculas del disolvente comienzan a inte-
ractuar con las moléculas del sélido, lo cual provoca
que las interacciones firmaco-formaco en el sélido
se rompan, colapsen la estructura cristalina y liberen
moléculas del s6lido que comienzan a interactuar con
las moléculas del disolvente, y asf se generan nuevas
interacciones intermoleculares farmaco-disolvente,

las cuales reemplazan a las establecidas en el estado

Polimorfos cristalinos en la industria farmacéutica

s6lido. Si estas interacciones que se establecen entre
el disolvente y el sélido son m4s fuertes que las ob-
servadas en el sélido, entonces el sélido se disolver3,
pero si las interacciones farmaco-disolvente resultan
mas débiles que las interacciones que estabilizan el
s6lido, entonces el sélido no se disolvera.

Lo anterior es relevante porque los polimorfos
farmacéuticos presentan diferencias estructurales en
la red cristalina y en el nimero de interacciones in-
termoleculares que las moléculas establecen en el
sélido, lo que provoca que posean propiedades fisi-
coquimicas diferentes, como la solubilidad y la velo-
cidad de disolucién, a pesar de contener a la misma
molécula quimica. Por ejemplo, si un farmaco gene-
ra un polimorfo en el que el ndmero y la fuerza de
interacciones firmaco-firmaco en el sélido aumen-
taran o generaran una red cristalina densa, perfecta-
mente acomodada y sin dejar grandes “huecos”, la
solubilidad en un disolvente determinado tenderfa
a disminuir, ya que una red cristalina fuerte no se
disgregaria ficilmente en presencia del disolvente.
Por el contrario, si otro polimorfo presenta un me-
nor nimero de interacciones intermoleculares en
el s6lido o genera una red cristalina menos densa,
podria tener una mayor solubilidad en presencia de
un disolvente adecuado, en virtud de que una red
cristalina menos fuerte es mucho md4s facil de romper

en términos energéticos.

= El caso del ritonavir
B Es importante mencionar que los polimorfos de un
farmaco no son “creados” o “inventados” a voluntad,

sino que se descubren durante los procesos de formu-

Higroscopicidad
Capacidad de un solido

nara absorber humedad
del ambiente.
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célufas humanas, para
(que se les pueda hacer
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lacién, pruebas de estabilidad o acondicionamiento
de un medicamento; pero también puede suceder que
un polimorfo se convierta en otro polimorfo bajo las
condiciones de temperatura y humedad durante el al-
macenamiento, cuando el foirmaco ya se encuentra a
la venta en el mercado. Un ejemplo de cémo la for-
macién de un nuevo polimorfo farmacéutico puede
influir de manera determinante en la efectividad tera-
péutica de un medicamento es el del ritonavir (véase
la Figura 3), un antiviral del grupo de los inhibidores
de la proteasa utilizado para el tratamiento de la in-
feccién por el virus VIH-1 que provoca el sida.

La historia del ritonavir comienza en 1996, cuan-
do los Laboratorios Abbot anuncian el lanzamiento
al mercado del Norvir, un tratamiento nuevo y eficaz
para los pacientes con VIH-sida. Los ensayos clini-
cos presentados por la farmacéutica mostraban que
el farmaco no sélo mejoraba los marcadores de la-
boratorio (los recuentos de linfocitos-T CD4 y carga
del virus en sangre), sino que también podia reducir
la progresién de la enfermedad y la mortalidad en
etapas avanzadas. Por esto, la Administracién de Ali-
mentos y Medicamentos de Estados Unidos de Amé-
rica (FDA) tard6 solamente 72 dias en aprobarlo para
su comercializacién, todo un récord en tiempo. Sin
embargo, 18 meses después de que el farmaco habia
salido al mercado, la comunidad médica comenzd
a reportar que los pacientes tratados con ritonavir
no mostraban mejorfa, en comparacién con lo que
reportaban los estudios realizados por la farmacéu-
tica; es decir, la eficacia terapéutica del farmaco era
muchisimo menor que la reportada en los estudios
clinicos. Entonces, los Laboratorios Abbott tuvieron
que retirar el producto del mercado hasta que resol-
vieran el problema, lo que provocé que la empresa
perdiera cerca de 250 millones de délares en ventas
y tuviera que gastar varios cientos de millones m4s
para investigar lo sucedido (se cree que la pérdida
total de los Laboratorios Abbott fue cercana a 800 o
900 millones de délares).

Los estudios posteriores realizados al producto re-
tirado del mercado como parte de la investigacion y
el control de calidad mostraron que el IFA precipita-
ba de la formulacién en grandes cantidades. También

se observé que, cuando se obtenian lotes nuevos de
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ritonavir, éstos superaban las pruebas de velocidad
de disolucién del farmaco sin ningdn problema, pe-
ro después de varios meses de su produccién, la ve-
locidad de disolucién bajaba considerablemente, de
tal forma que no pasaban las pruebas de velocidad
de disolucién.

Finalmente, después de dos afios de trabajo, los
cientificos de los Laboratorios Abbott encontraron
que el ritonavir tenfa dos polimorfos, a los que lla-
maron polimorfo I y polimorfo 11 (véase la Figura 4).
El polimorfo I se obtenfa directamente de la sinte-
sis quimica del compuesto, y con él habian llevado
a cabo todos los estudios clinicos. Este polimorfo
mostraba una solubilidad y velocidad de disolucién
adecuada para obtener el efecto terapéutico desea-
do; sin embargo, resulté que este polimorfo no era
estable termodindmicamente y se convertia, después
de varios meses, en el polimorfo II. Este dltimo era
practicamente insoluble en el medio de disolucién
del estémago, por lo que no podfa ser absorbido y no
llegaba a la sangre para ejercer el efecto terapéutico.
En este sentido, la baja solubilidad del polimorfo I1
y su reducida velocidad de disolucién afectaban su
biodisponibilidad y, por consiguiente, disminufan
su efecto terapéutico.

Para este estudio fue determinante obtener las es-
tructuras polimérficas mediante difraccion de rayos
X de monocristales de los dos polimorfos de ritonavir.
Con ello, fue posible observar que, en el polimorfo
11, la presencia de puentes de hidrégeno mas fuertes
y un mejor empaquetamiento de la estructura en el
cristal implicaban una menor solubilidad y velocidad
de disolucién, en comparacién con el polimorfo 1.

= Bisqueda de polimorfos en los farmacos

B Como resulta evidente, la historia del ritonavir ha
llevado a la FDA y a las industrias farmacéuticas a
considerar la posible deteccién de polimorfos en los
farmacos, sobre todo en aquellos que son candidatos a
nuevos medicamentos. Por esta razén, en los Gltimos
afios el nimero de investigaciones para buscar poli-
morfos en fidrmacos se ha incrementado, ya que cada
polimorfo encontrado exhibe diferentes propiedades
fisicoquimicas. Ademss, si se encuentra un polimor-
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Figura 4. Red cristalina y patrén de interacciones por puentes de hidrégeno (lineas en verde) para los polimorfos |y Il de ritonavir.
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Novedades cientificas desdela
Universidad Autonoma Metropolitana

Las profesoras y los profesores de la Universidad Auténoma Metropolitana llevan a cabo
investigaciones de vanguardia e interdisciplinarias sobre muy diversos temas. En el pre-
sente articulo compartimos cinco diferentes proyectos que estan en la frontera de sus
respectivos campos y contribuyen al desarrollo tanto regional como nacional, ademas de
que tienen potencial para una contundente incidencia social.

os cinco proyectos descritos en este articulo se relacionan con la salud y la ca-

lidad de vida de la poblacién mexicana, abordados desde muy distintas aristas

por investigadores e investigadoras de la Universidad Auténoma Metropoli-
tana (UAM). El primero busca mejorar las relaciones socioespaciales en las clinicas
médicas para su uso éptimo, tanto por parte del personal como de los pacientes.
El segundo proyecto describe el uso de radiaciones ionizantes y no ionizantes para
hacer muiltiples detecciones y diagnésticos médicos de diversos padecimientos. El
tercer proyecto estudia la resistencia a los antibidticos para evitar las muertes que
provocan las bacterias que han desarrollado respuestas adaptativas ante el amplio
uso de estos fdrmacos.

Por otra parte, el cuarto proyecto trata sobre la identificacién y cultivo de
microorganismos que tienen la capacidad de degradar plaguicidas en suelos in-
dustriales y agricolas contaminados que implican un grave riesgo sanitario. Por
Gltimo, se presenta un método de escaneo en 3D para generar ayudas técnicas o
aparatos de rehabilitacién para personas con discapacidad, con el objetivo de que
sean m4s ergonémicos, econémicos y adecuados para la poblacién mexicana.

= Arquitectura en las clinicas de salud

B En las Unidades de Medicina Familiar (UMF) del Instituto Mexicano del Seguro
Social (IMSS) prevalece una cultura de la salud reactiva, en lugar de preventiva,
aunada a la insuficiencia en el servicio por falta de clinicas nuevas y la carencia de
una planeacién de los espacios arquitecténicos para facilitar la vinculacién de los

procesos administrativos en diversas dreas. A esto se suma un nimero considerable
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Figura 1. Trabajos necesarios de adecuacién de espacios en las Unidades de Medicina Familiar.
Crédito: Diego de la Vega.

de construcciones inconclusas, como resultado de la
improvisacion a la hora de adecuar los espacios para
las necesidades emergentes (véase la Figura 1). Adi-
cionalmente, cada clinica tiene sus particularidades;
por ejemplo, algunas UMF cuentan con la denomina-
da Atencién Médica Continua (urgencias menores),
mientras que otras no.

Mais que concebir los espacios de las clinicas de
salud conforme al concepto tradicional de arquitec-
tura, que alude al inmueble fisico, esta investigacién
forma parte de un cambio de paradigma a partir de
la incorporacién de los usuarios en la arquitectura
mediante las interrelaciones: sujetos-sujetos, suje-
tos-objetos y objetos-objetos, las cuales estan deter-
minadas por la ocupacién temporal en el espacio; es
decir, no es lo mismo brindar atencién a la salud en
un lugar sin insumos, con equipo deficiente y exceso
de pacientes, a laborar con los recursos adecuados y
el tiempo necesario. Con esto en mente, en 2021 hi-
cimos un estudio con 63 trabajadores del turno ves-
pertino de la UMF nimero 40 del IMSS, a partir del
cual notamos: las dreas y horarios mas vulnerables de
acumulacién poblacional, sin ventilacién suficiente;
la necesidad de procesos de mantenimiento y me-
jora de los espacios; las condiciones de seguridad y
vigilancia; el equipo de proteccién personal; los des-
niveles y obstdculos; asi como los lugares principales
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de interaccion y sugerencias para adecuarlos en el
contexto de la pandemia por covid-19.

El arquitecto José Villagran Garcia trabajé con la
perspectiva de la inclusién socioespacial aplicada pa-
ra la salud a partir de un programa arquitecténico
con el objetivo de dar solucién a los problemas socia-
les en su tiempo histérico y en su espacio geografico
mediante una arquitectura publica, util, econémica
y de buena calidad. Asimismo, el profesor Enrique
Yéfiez sistematizd las relaciones socioespaciales en
la clinica para hacer modelos que orienten la cons-
truccién de nuevas unidades de salud en los tres nive-
les de atencién. A partir de las Normas de Proyecto
de Arquitectura del IMSS, publicadas en 1993, buscé
diferentes maneras de ayudar a mejorar y actuali-
zar las UMF; por ejemplo, propuso integrar espacios
de salud mental (psicologia), que son cada vez mds
necesarios. Sin embargo, hasta la fecha estas modifi-
caciones no se han implementado.

Histéricamente los cambios dentro del IMSS son
sistémicos; primero se ponen a prueba las clinicas
prototipo y después de dos afios los tomadores de
decisiones realizan las adecuaciones para implemen-
tarlos en todo el sistema de salud. Actualmente, la
UAM realiza investigacién con la finalidad de coad-
yuvar para: 1) activar los espacios ya existentes, prin-
cipalmente los de urgencias menores; 2) actualizar las
dreas conforme a las necesidades de los pacientes para
lograr un confort psicoldgico, fisico y espiritual; 3) in-
troducir tecnologia que minimice las enfermedades
laborales y riesgos de trabajo; 4) implementar eco-
tecnologias; 5) conformar una base de datos accesi-
ble para que el personal pueda compartir y comparar
los diagnésticos generados en la consulta; 6) gene-
rar espacios donde los usuarios que sean atendidos
estén aislados para evitar contagios; por ejemplo, al
delimitar dreas como las salas de espera, y, finalmen-
te, 7) incluir espacios para teleconsulta.

Con este enfoque, es necesario considerar las
posibles maneras de mejorar las relaciones socio-
espaciales que se viven en el sistema de salud en Mé-
xico, con la finalidad de tener UMF adecuadas para
que, por ejemplo, la poblacién desarrolle una cul-
tura preventiva, lo cual incluye posibles estados de
emergencia a futuro, como el vivido a causa del virus



SARS-CoV-2. Por tltimo, cabe hacer un estudio de las
clinicas dentro de cada sistema de salud, para notar
los vacios urbanos de equipamiento, con la finalidad
de plantear y construir los espacios faltantes.

= Radiaciones y fisica médica
B La radiacién es energia que no podemos ver, escu-
char, sentir, oler ni saborear, pero que puede ayudar
a las personas que sufren alguna enfermedad. En los
tltimos 130 afios, la fisica médica ha estudiado
los distintos tipos de radiacién para desarrollar tec-
nologfas de frontera con una amplia aplicacién en el
diagnéstico y tratamiento de pacientes en la clinica.
Por un lado, la radiacién no ionizante es menos
energética, pero suficiente para poder tener informa-
cién de la anatomia o funcionamiento de todos los
6rganos del cuerpo, por lo que se utiliza en técnicas
como la resonancia magnética. Por otro lado, la ra-
diacién ionizante es altamente energética, y la utili-
zamos en los hospitales desde para obtener placas de
rayos X hasta en la radioterapia, la cual consiste en
un tratamiento curativo o paliativo para las personas
que padecen cdncer. Sin embargo, el mal uso de la
radiacién ionizante puede causar efectos negativos,
por lo que el cilculo correcto de cudnta radiacién
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es la minima necesaria para obtener beneficios en la
medicina es un trabajo diario que los fisicos médicos
realizan en un hospital (véase la Figura 2).

En la UAM, el desarrollo de tecnologia de punta
nos ha permitido llevar a cabo investigaciones con
la técnica de imagen por resonancia magnética. Por
ejemplo, el andlisis y cuantificacién de la cantidad
de hierro y grasa en un higado nos ayuda a predecir
el estado de salud de este 6rgano. Otra aplicacién
que estudiamos es el conectoma cerebral humano
(conexiones neuronales) en pediatria, para pacien-
tes con autismo, distrofia muscular, problemas de
lenguaje y obesidad, ya que las conexiones neuro-
nales se ven alteradas con estas patologias, aunque
no queda claro el mecanismo, por lo que debemos
analizar m4s variables, como la parte genética o am-
biental. Asimismo, hemos encontrado cambios en el
cerebro de los nifios debido a la covid-19, ya que la
region asociada a la atencién, la parte motora y sen-
sorial se ve afectada.

Por otra parte, mediante la inteligencia artificial
desarrollamos un algoritmo para clasificar diferentes
tipos de tumores cerebrales. También estudiamos las
fibras musculares del corazén para saber cémo se ven
afectadas en pacientes con miocarditis (inflamacién
del musculo del corazén) a partir del movimiento de
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Figura 2. Espectro de campos electromagnéticos con uso en la medicina; por ejemplo, el resonador magnético en frecuencias de microondas o los rayos
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las moléculas de agua. De esta manera, las investiga-
ciones ayudan en el ambiente clinico para mejorar
el diagnéstico de diversos padecimientos. La fisica
médica es un campo cientifico con un impacto im-
portante en la salud, para la bisqueda continua de
tratamientos y diagndsticos certeros.

= Resistencia a antibidticos

B Desde hace muchas décadas los antibiéticos han
sido una estrategia util para tratar las enfermedades
infecciosas de origen bacteriano, lo cual ha permi-
tido salvar millones vidas en todo el mundo. Sin
embargo, las bacterias presentan una respuesta adap-
tativa que se puede explicar como la emergencia de
mecanismos de resistencia de muy diversa naturale-
za ante cualquier variacién ambiental. El uso indis-
criminado y abusivo de este tipo de farmacos ha
ayudado a que los mecanismos de resistencia a los
antibidticos se hayan extendido en toda clase de ni-
chos ecolégicos en la bidsfera.

El principal mecanismo es la transferencia ge-
nética horizontal, en la cual se debe mencionar la
transduccién, que se refiere a los virus que, ademds
de infectar bacterias, intercambian material genéti-
co y permiten la transferencia de ADN entre dichos
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) Bacteria muerta
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microorganismos. Compartir informacién genética
con diferentes funciones adaptativas supone una
ventaja enorme con respecto a Otros Organismos,
puesto que, en condiciones de cambio ambiental
brusco, las bacterias son capaces de adaptarse ra-
pidamente. Desde el punto de vista de la salud
publica, la peor consecuencia es que esto sucede
con bacterias patégenas para nosotros que se vuel-
ven resistentes (véase la Figura 3). El resultado se
puede resumir en que para las personas enfermas con
estas bacterias serd mds dificil recuperar la salud, e
incluso las personas con mayor riesgo fallecen por
causa de estas enfermedades infectocontagiosas.

En la UAM tenemos especial interés por estudiar
los mecanismos de resistencia a antibiéticos de am-
plio espectro; es decir, estamos profundizando en
aquellas estrategias de las bacterias para hacer fren-
te a muchos tipos de antibidticos. Para ello, obte-
nemos muestras de cuerpos de agua contaminados
con metales pesados, lugares con alta concentracion
de sal, o con mucha materia orgdnica, donde pode-
mos encontrar una enorme cantidad y diversidad
de mecanismos adaptativos a diferentes condiciones
ambientales. Posteriormente, aislamos los genes re-
lacionados con la resistencia y los estudiamos en di-
ferentes bacterias, mediante andlisis metagenémicos
y de clonacién. Este tipo de mecanismos son versati-
les y, por lo tanto, pueden atenuar o reducir el efecto
de este tipo de farmacos antimicrobianos.

En especial, nos enfocamos a estudiar los meca-
nismos de resistencia no especificos que les facilitan
a las bacterias tomar sustancias del exterior o su de-
secho, o bien que afectan la regulacién de sus genes
y los procesos de transporte. Por otra parte, uno de
los aspectos que esta suscitando el interés de la co-
munidad cientifica se refiere a los potenciales efectos
coadyuvantes entre los mecanismos de resistencia
no especificos o versitiles y aquéllos que le permi-
ten a la bacteria adaptarse a condiciones variables
en el medio donde sobreviven, como los cambios de
temperatura y pH, la presencia de compuestos téxi-
cos o la disponibilidad de oxigeno. Estos analisis los
hacemos con Klebsiella pneumoniae, una bacteria que

Figura 3. Desde el punto de vista de la salud pblica, la peor consecuencia es que las bacterias
patégenas para los humanos han adquirido estos mecanismos para volverse resistentes a los
antibiéticos. Crédito: Diego de la Vega y Marcos L6pez Pérez.

causa multiples y graves enfermedades en los centros
hospitalarios. Pensamos que en un futuro la interac-
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cién entre estos mecanismos nos podria ayudar a de-
sarrollar farmacos mds eficientes y evitar las muertes

que provocan las bacterias resistentes.

I Biorremediacion de suelos contaminados

= Los contaminantes orgdnicos persistentes son aque-
llos que, después de ser emitidos al ambiente (aire,
agua, suelo), pueden conservar sus propiedades por
muchos afios y causar efectos negativos prolongados
en los ecosistemas. El control y la eliminacién de
estos contaminantes es un asunto prioritario en el
mundo, por lo que en 2001 en las Naciones Unidas
se cred el Convenio de Estocolmo, cuyo objetivo es
proteger la salud humana y el ambiente frente a es-
tos contaminantes; México es uno de los 152 paises
firmantes.

Para restringir e incluso prohibir su produccién,
distribucién y uso, se hizo una lista de contaminantes
divididos en tres categorfas: plaguicidas, compues-
tos industriales y subproductos no intencionales. Ori-
ginalmente conocida como “la docena sucia”, inclufa
nueve plaguicidas y tres grupos de compuestos, pero
actualmente son 36 en la lista. Sin embargo, a pesar
de estos esfuerzos, debido su persistencia, ain hay
sitios contaminados con estos

compuestos; por ejemplo, el
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plagas en cultivos por insectos que transmiten en-
fermedades a los seres humanos, como la malaria y
el dengue. Sin embargo, esa misma caracteristica los
hace extremadamente dificiles de degradar por ac-
cién de microorganismos, la luz o agentes quimicos,
lo que resulta en su persistencia en el ambiente.

A pesar de ello, las tecnologias de biorreme-
diacién son aplicables para tratar los problemas de
contaminacién debido a su presencia en los suelos.
En ellas se usan microorganismos que en general
han estado en contacto con los contaminantes y lo-
gran utilizarlos como fuente de carbono y energia al
transformarlos en compuestos mds simples (meta-
bolitos) hasta llegar a sus componentes elementales
(mineralizacién), ademds de células (biomasa). Es-
tos procesos son lentos comparados con los métodos
quimicos, pero son amigables con los ecosistemas
porque funcionan en condiciones de temperatura
ambiente y no requieren la adicién de sustancias
quimicas.

Nuestra investigacién busca descontaminar sitios
donde, por un mal uso, almacenamiento o disposi-
cién de plaguicidas, hay problemas graves y un alto
riesgo sanitario (véase la Figura 4). Para ello, hemos
buscado, aislado, identificado y cultivado microor-
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Figura 4. Bisqueda, andlisis, identificacion y cultivo de microorganismos que pueden degradar plaguicidas en sitios donde hay
problemas de contaminacion. Crédito: Diego de la Vega.
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ganismos que tienen la capacidad de degradarlos;
asimismo, estudiamos las condiciones bajo las cuales
pueden realizar esa funcién y las reacciones meta-
bélicas que ocurren. Una vez entendidos estos me-
canismos, proponemos sistemas de tratamiento que
proveen las mejores condiciones para que los mi-
croorganismos se desarrollen y eliminen estos con-
taminantes, gracias a lo cual han demostrado ser
capaces de biorremediar, por ejemplo, suelos prove-
nientes de una exfdbrica de plaguicidas, otros alta-
mente contaminados con DDT, o bien suelos agricolas
con concentraciones bajas o moderadas del plagui-
cida de uso controlado denominado endosulfan (in-
cluido en 2011 en el Convenio de Estocolmo).

= Antropometria y discapacidad
B La labor del disefio industrial es conjugar la funcién
con la forma al momento de desarrollar un producto,
siempre considerando a los usuarios como el elemen-
to central del proceso con el objetivo de mejorar su
calidad de vida. Los objetos de disefio deben cubrir
las necesidades de las personas, generar una satisfac-
cién de uso por su eficiencia y evitar accidentes o
lesiones. Al mismo tiempo, deben cumplir con una
estética acorde a los aspectos culturales, econémicos
y sociales de la poblacién a la que estdn destinados.
Para que un producto centrado en el usuario fun-

cione de manera correcta, es necesario incluir a la

ergonomfia como parte del proceso de disefio. Esta
disciplina estudia la manera en la que el cuerpo hu-
mano interactda con los objetos y sus entornos; para
ello, se apoya en la antropometria, que es la rama
que estudia las medidas del cuerpo y su aplicacién.
Las tablas con datos antropométricos de la pobla-
cién mexicana permiten disefiar objetos adecuados a
las caracteristicas morfolégicas y dimensionales.

De manera particular, las personas con discapa-
cidad requieren de ayudas técnicas o aparatos de re-
habilitacién que les permitan ser mds auténomas y
tener una mejor calidad de vida. Un problema es su
elevado costo; pero, ademds, la mayorfa estdn dise-
fiados en el extranjero, por lo que sus dimensiones
no son adecuadas para la poblacién mexicana. En
la mayorfa de casos, las personas con discapacidad o
sus cuidadores deben realizar adecuaciones o adap-
taciones que a largo plazo generan malas posturas
o lesiones.

En el Laboratorio de Pruebas y Simuladores de la
UAM estamos aprovechando las nuevas tecnologias
y procesos digitales para disefiar objetos més ergond-
micos y econémicos mediante impresién 3D, lo cual
nos permite producir objetos especificos para los
pardmetros de cada persona (véase la Figura 5), en
especial si tienen alguna discapacidad. Para esto, es
necesario hacer un escaneo digital previo y obtener
la forma exacta o las medidas antropométricas espe-
cificas. Con el apoyo de sistemas tridimensionales,

como protesis o ayudas técnicas. Crédito: Sadl Hernandez.
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como los escéneres digitales Escaner Artec Eva 3D
y el dispositivo haptico Touch X, podemos modelar
por computadora sobre los elementos escaneados y
asf desarrollar objetos que después imprimimos en di-
ferentes materiales para realizar pruebas de uso hasta
que sea posible producirlos de manera comercial.

Los casos mas comunes de aplicacién son el es-
caneo de mufiones, manos y pies para la impresién
de prétesis y drtesis, o bien de ayudas técnicas como
férulas y mangos para muletas o elementos de apoyo.
Estos procesos también son dtiles en el drea veteri-
naria y han obtenido resultados positivos. Por ello,
es de suma importancia aplicar estas tecnologfas para
que las personas y animales con discapacidad tengan
un mayor acceso a objetos de disefio tinico adaptados
a su morfologfa y, de esta manera, puedan mejorar su

calidad de vida.
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Aline Dstos Valverde, Martin Migliaro y Oscar E. Prospero Garcia

utilidad y riesgos

Los opidceos y opioides son potentes analgésicos, sintetizados en la planta amapola
y en los laboratorios, respectivamente. Desde el punto de vista médico, es importante
proteger el uso de estos farmacos en la clinica, ya que el consumo con fines recreativos
significa un creciente problema de salud publica en el mundo, debido a que pueden ge-
nerar adiccion y propiciar consecuencias letales para las personas.

os opidceos y los opioides son 0
farmacos con una gran utili-
dad en la prictica clinica
para aliviar diversas condicio-
nes patoldgicas que aquejan al ser N N
humano; en especial, se recetan para
controlar el dolor. Su uso, controlado por un médico, tiene
un enorme beneficio para los pacientes, aunque su excesiva prescripcién ha
propiciado la adiccién en muchas personas y un gran ndmero de casos de
intoxicacién letal. De hecho, la incidencia de muertes asociadas a opioides y en
particular a fentanilo en Estados Unidos de América es producto de un abuso
en la prescripcion de estos medicamentos y no de acciones del crimen organizado.

A todas las moléculas que se extraen de la amapola (Papaver somniferum) y que
tienen un efecto semejante a la morfina, por ejemplo, codeina, papaverina, te-
baina, oripavina y noscapina, se les llama opidceos. Cualquier otra molécula que
tenga un efecto semejante a la morfina, pero que no es sintetizada por la planta, es
conocida como opioide; por ejemplo, las endorfinas, la heroina y la familia fenta-
nilo. Con “efecto semejante a la morfina” nos referimos a la analgesia, la depresién
respiratoria y también la adiccion.

Cuando son utilizados de manera empirica con fines recreativos, estos farma-
cos generan tolerancia a sus efectos gratificantes, por lo que la dosis usada se va
aumentando con el tiempo, hasta alcanzar niveles téxicos (sobredosis) que pue-
den ser letales. Los opioides —sintéticos—, como los de la familia fentanilo, tienen
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una gran potencia y poseen un margen de seguridad
estrecho; es decir, la dosis que produce el efecto de-
seado estd muy cerca de la dosis letal. En el caso de
la familia fentanilo, estas dosis estdn en el orden
de los microgramos (milésimas de miligramo).

= Accion de los opiaceos/opioides en el cerebro

Nuestro cerebro produce un tipo de péptidos (pro-
tefnas muy pequefias) que tienen efectos semejantes
a la morfina; en otras palabras, son sustancias en-
dégenas que reducen o anulan el dolor. De manera
general, se les conoce como endorfinas (que es la
yuxtaposicién de las palabras enddgenas y morfinas),
aunque hay varias familias: las encefalinas (met- y
leu- encefalinas); la alfa- y la beta- endorfinas; las
dinorfinas y las hemorfinas, y las exorfinas produ-
cidas durante la digestién (casomorfina y gliador-
finas), que son derivadas de la caseina de la leche
humana y de otros mamiferos, asi como los pépti-
dos derivados del trigo, que también tienen pro-
piedades de opioides. En tanto, tenemos varios
receptores de opioides en el cerebro, que se clasifi-
can como receptor opioide mu (L), también llamado
MOR (por sus siglas en inglés); receptor opioide kappa
(K) o KOR, y receptor opioide delta (8) o DOR. Los
opidceos/opioides ejercen su efecto antinocicepti-
vo y también su efecto gratificante a través del re-
ceptor MOR, al cual la morfina se une con mayor
afinidad.

Los opidceos/opioides ejercen su accién en el
sistema de motivacién/recompensa, que media los
efectos gratificantes iniciales que producen estas mo-
léculas. Este sistema estd formado por varias dreas
cerebrales (véase la Figura 1) y utiliza principal-
mente al neurotransmisor dopamina (DA). Los opia-
ceos/opioides aumentan la liberacién de dopamina,
lo que produce un aumento de la motivacién por
consumirlos y una sensacién altamente placentera.
Esta gratificacién sélo ocurre con las primeras admi-
nistraciones, pues el uso frecuente de estos formacos
hace que el sistema de motivacién/recompensa ya
no responda a sus efectos y deje de liberar dopamina,
pero si provoca la respuesta del sistema de defensa
cerebral.

La familia fentanilo, utilidad y riesgos mm
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El sistema de motivacion/recompensa se activa a partir de la liberacién de dopamina
(DA) desde el drea tegmental ventral (ATV) hacia el nticleo accumbens (NAc) y la corteza prefrontal
(CPF).

m Antinociceptivo
u Los opiaceos/opioides y el sistema de defensa (e reduce o inhibe

Cuando el usuario deja de consumir estas molé- < totaimente el dolor
culas sentird un deseo intenso por seguirlas usando
—litdame—, seguido por el sindrome de abstinen- < Lidame

cia. Este sindrome estd mediado por el sistema de | Delosuocablos fainos
lidica: velativo al placer o

. . _ ‘ al juego, y fame: hambre
cia que se libere noradrenalina, un neurotransmisor | yensay erénica. Destie

defensa cerebral (véase la Figura 2), el cual propi-

que participa en la respuesta de estrés provocan- | &lhamire iniensay crinica
do que el sujeto entre en un estado de hiperaler- ™ eApermentarpace.
ta y tenga respuestas autonémicas. Asimismo, hay
un aumento de un neurotransmisor llamado factor
liberador de corticotropina (CRF), que hiperacti-
va a este sistema generando una intensa sensacién
de ansiedad.
La actividad del sistema de defensa subyace al
sindrome de abstinencia, caracterizado por un deseo
intenso de consumir la droga, ademds de irritabili-
dad, escalofrios, fiebre, sudoracién, depresién, ndu-
sea y vémito, aumento de la frecuencia respirato-

ria que progresa a depresién debido a pardlisis de
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I Figura 2. El sistema de defensa se compone por la amigdala (AMI), el ndcleo cama de la estria ter-
minal (NCST)y el nicleo accumbens (NAc). El sistema noadrenérgico del tallo cerebral (TC) participa
en la hiperactivacion del sujeto con el factor liberador de corticotropina (CRF).

la musculatura tordcica que induce rigidez tordcica
(pecho de madera), y dolor intensisimo en todo el
cuerpo. Para evitar sufrir este sindrome, el usuario
recurre a dosis de la droga cada vez mds altas, que
conllevan el riesgo de ser letales.

u o .

= La familia fentanilo

= En esta familia de opioides sintéticos figuran el
fentanilo, el carfentanilo, el alfentanilo, el sufenta-

Latencia p nilo y otros farmacos que se han usado como coad-

Tiempo que pasa desde que
el firmaco se ingiere hasta
que presenta el efecto
deseao.

yuvantes para anestesia, desde que la Oficina de
Control de Alimentos y Medicamentos (FDA) de Es-
tados Unidos de América permitié su uso en 1968.

En la década de 1980 se autorizé la prescripcién de
fentanilo para el control del dolor y actualmente
estd en la lista de medicamentos esenciales de la Or-
ganizacién Mundial de la Salud (OMS).

El fentanilo es entre 50 y 100 veces mds poten-
te que la morfina. Su administracién endovenosa
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provoca efectos anestésicos en los primeros 30 se-

gundos y alcanza un maximo a los 15 minutos, con
una duracién media clinica de 60 minutos. La so-
lucién inyectable se puede administrar via endove-
nosa; también el fentanilo se puede administrar via
transdérmica por medio de parches; por via oral con
tabletas dispersables sublinguales, o bien con atomi-
zadores para administracién intranasal.

Otro opioide sintético de esta familia es el car-
fentanilo, usado con fines anestésicos en animales
de gran envergadura, como elefantes y osos, entre
otros. Se estima que su potencia es de 10 000 veces
la de la morfina, 4 000 veces la de la heroina y 100
veces la del fentanilo. Su administracién a los ani-
males es intramuscular, con dardos que se disparan
a la distancia.

Un miembro més de esta familia es el alfentani-
lo, que es 20 o 30 veces m4s potente que la morfina
y produce efectos con una latencia de 2 minutos. Su
uso médico se considera mds seguro que el fentanilo
por su duracién corta, de aproximadamente 10 mi-
nutos. Puede pasar més rdpido y en mayor cantidad
al cerebro que el fentanilo y su efecto mdximo en el
cerebro se observa a los 1-2 minutos por via endo-
venosa y a los 10-15 minutos por via intramuscular.

Asimismo, el remifentanilo tiene una potencia
de 15 veces la del fentanilo, pero una duracion ul-
tracorta, de aproximadamente 5 a 10 minutos. La



latencia para producir sus efectos es de 30 segundos
y su efecto pico se tiene a los 3 minutos, por lo que
resulta de gran utilidad en procedimientos quirdrgi-
cos que se realizan con rapidez. Por tltimo, el sufen-
tanilo es el miembro de la familia con una potencia
de 1 000 veces la de la morfina y con una duracién
media de cerca de 3 horas.

= Sobredosis letales de opioides

El consumo y abuso del farmaco fentanilo con fi-
nes recreativos ha producido la mayor epidemia de
muertes en Estados Unidos de América; en nimeros
redondos, en 2022 se atribuyeron al fentanilo cerca
de 30 000 casos y en 2020 el nimero de fallecimien-
tos por sobredosis se estimé en 57 000. De acuerdo
con los registros, en 2019-2021 en ese pais se recetd
fentanilo entre 2.4 y 3.2 millones de veces. Duran-
te 2017, se receté aproximadamente 5 millones de
veces y en ese aflo se registraron mds muertes por
sobredosis.

Con respecto al caso de México, en noviembre
de 2022 los medios de comunicacién difundieron
que en Nuevo Leén se habfan decomisado 20 000
pastillas de fentanilo, con lo cual se sugeria que
la produccién clandestina y el uso no médico van
en aumento en el pafs. Asimismo, se ha comunica-
do de manera informal o por medio de rumores que
se ha detectado fentanilo en personas asesinadas y
que hay diversas drogas que estdn siendo contamina-
das con fentanilo por los distribuidores. Sin embargo,
los Centros de Integracién Juvenil (CIJ), los Centros
de Atencién Primaria de las Adicciones (CAPA) y la
Comisién Nacional contra las Adicciones (Conadic)
no han reportado casos de uso de fentanilo y no exis-
ten estadisticas en México que nos permitan suponer

cudl es el impacto de esta droga en el pafs.

= Tratamiento agudo y crénico de la dependencia

a opioides

La principal preocupacién de los efectos por el
consumo de fentanilo es la depresién respiratoria,
la cual tiene consecuencias letales si no se detecta

y atiende a tiempo. Cabe sefialar que la depresién

La familia fentanilo, utilidad y riesgos mm

respiratoria es potenciada por el consumo de alcohol
y benzodiacepinas.

La naloxona es un fdrmaco que antagoniza a los
receptores opioides MOR, KOR y DOR. Desde su in-
troduccién en el mercado en 1961 y hasta la actua-
lidad, la literatura cientifica ha mostrado de manera
consistente que la naloxona carece de propiedades
psicotrépicas y no tiene potencial adictivo. En 1971
la FDA aprobé su uso en casos de intoxicacién agu-
da por opidceos/opioides, debido al riesgo de muerte
por depresién respiratoria, donde la naloxona prote-
ge de este efecto de manera eficiente.

La naloxona se administra por via endovenosa
y produce un efecto rdpido, en 2 minutos; mien-
tras que su administracién intramuscular tiene una
latencia de 5 minutos. Su vida media es de 60-90
minutos en una persona adulta. El atomizador para
administracion intranasal, aprobado por la FDA en
2015, tiene una sola aplicacién y una latencia de
20 minutos, por lo que resulta ventajoso por su por-
tabilidad. Incluso, en mayo de 2021 la misma FDA
aprobd una dosis mds alta para la administracién
intranasal.

No obstante, a pesar de su inocuidad como far-
maco psicotrépico y su gran utilidad para antago-
nizar los efectos téxicos letales inducidos por los
opidceos/opioides, en México no sélo no se puede
adquirir naloxona sin receta médica, sino que no se
encuentra disponible en el mercado. La naloxona
estd clasificada en el articulo 245, fraccién 1V, de
la Ley General de Salud, lo que en términos sucin-
tos indica que es un farmaco con potencial adictivo
y utilidad médica. En México, el tratamiento con
naloxona por uso de opioides ha ido en aumento
de 2011 a 2019, aunque mostré una disminucién
en 2020.

Uno de los aspectos que se deben considerar es
que un paciente intoxicado por fentanilo puede mo-
rir en cuestién de minutos, por lo que trasladar a la
persona a un hospital o centro de atencién puede
ocupar un tiempo que resulta vital. Contar con na-
loxona en todo momento o tener la opcién de com-
prarla sin receta médica para aplicarsela al usuario
puede salvarle la vida. EI 15 de julio de 2022, la Co-

misién de Salud del Senado de la Republica avalé

Benzodiacepinas

Grupo de medicamentos
ampliamente utilizados

en la clinica para reducir
[a ansiedad e inducir el
suefio; también se usan
como coadyuvantes en el
fratamiento de Ia epilepsia.
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retirarla del articulo de la ley en mencién para que

su venta no requiera receta médica, pero la mocién
no ha tenido éxito, e incluso parece que se ha con-
gelado su proceso.

Por otra parte, la metadona es un farmaco sinté-
tico que ha mostrado ser ligeramente mds potente
que la morfina, ya que interacciona con los recep-
tores MOR con mayor afinidad que con los otros re-
ceptores opioides. En 1972 la FDA la aprob6 para
el tratamiento de la adiccién a opioides; para ello,
se prescribe una dosis inicial diaria que se va ajus-
tando. La presentacién de este medicamento es una
solucién para administracién oral en tabletas solu-
bles en agua. Debido a que sus efectos son prolon-
gados, de 8 a 36 horas, es muy dtil para reducir el
sindrome llamado hambre por opioides —o liidame—y
controlar el sindrome de abstinencia. Sin embargo,
no estd exenta de efectos colaterales, y uno funda-

mental es la depresién respiratoria. La sobredosis de
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metadona ha sido letal para cientos de usuarios, so-
bre todo cuando la combinan con benzodiacepinas.
Asimismo, la buprenorfina es un agonista parcial
de los receptores MOR, pero induce una mayor acti-
vidad analgésica que la morfina. Ademads, bloquea
parcialmente los efectos de los opioides (heroina,
fentanilo), por lo que resulta ttil en el tratamiento
de la adiccién a opioides, aunque a una dosis mucho
mayor que la requerida para inducir analgesia.
Inicialmente se sintetizé la buprenorfina a par-
tir de tebaina y empezé a comercializarse en 1981
para el control del dolor. La FDA la aprobé para
el tratamiento de la adiccion a opioides en 2002.
Actualmente se encuentra en el mercado para su
administracion parenteral: intramuscular o endove-
nosa, y como parches para administracién transcu-
tinea. Ademds, la buprenorfina se ha administrado
en combinacién con naloxona en tabletas sublin-

guales. Las gufas publicadas por la Administracién



del Abuso de Sustancias y los Servicios de Salud
Mental en Estados Unidos de América ofrecen un
claro esquema de cémo iniciar el tratamiento de
desintoxicacién y mantenimiento de la rehabilita-

cién de la adiccién a opioides.

= Conclusion

Los opidceos/opioides son farmacos de gran utili-
dad para la clinica médica. Sin embargo, su produc-
cién y distribucién clandestina para uso con fines
recreativos, asi como su prescripcién descontrolada,
propician su consumo a concentraciones letales.
Conocer esta potencial capacidad dafiina debe ayu-
darnos a prescribirlos con mesura para no entorpe-
cer su uso en la clinica, donde, a dosis titulada por
profesionales médicos, produce un enorme benefi-

cio para los pacientes.
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Reconocimiento: este articulo se escribié con el apoyo
del Donativo IN202822, DGAPA-PAPIIT-UNAM otorgado a
Oscar E. Prospero Garcia.
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Reconocimientos

Orden de la Legion de Honor

para Dalila Aldana Aranda,
miembro del Comité Editorial de Ciencia

alila Aldana Aranda, integrante del Comité Editorial de la revista Ciencia,

fue reconocida con la Orden de la Legién de Honor de la Repiblica Fran-

cesa, insignia concedida a personas por méritos extraordinarios; en este
caso por las contribuciones relacionadas al cuidado de los océanos.

Dalila Aldana se ha distinguido a escalas nacional e internacional por sus con-
tribuciones en las dreas de la regulacién pesquera, el desarrollo de la acuacultura
y la previsiéon de las afectaciones del cambio climatico a los océanos y mares.
Ella considera que la difusién cientifica es esencial, ya que es necesario hacer
consciencia sobre el mal manejo que hacen las personas en su consumo vy, so-

bre todo, en su manera de desechar residuos, que se traduce en los problemas

ambientales tan graves que enfrenta ahora el planeta.
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A lo largo de su trayectoria, la investigadora se ha distinguido por procurar
en su trabajo un equilibrio entre la ciencia dura y el aspecto social. Producto de
esa simbiosis, ha realizado materiales educativos que se distribuyen en los pafses del
Caribe y que tienen como fin concientizar a los nifios sobre problemas ambienta-
les. Ademas, ha impulsado una legislacién enfocada a la reduccién o eliminacion
de plasticos de un solo uso en la regién del gran Caribe, acompafiada de un progra-
ma educativo sobre cémo los ciudadanos deben reducir el uso de plasticos.

En los dltimos afios Dalila Aldana ha impulsado la participacion de las mujeres
en la ciencia, donde promueve la visualizacién de los trabajos de investigadoras
consolidadas a fin de acercar a las jévenes a las carreras cientificas.

En la revista Ciencia ha sido editora invitada de dos nimeros temdticos de
mucho impacto: “México ante el sargazo” (71:4, 2020) y “Contaminacién por mi-
cropldsticos” (73:2, 2022).

Dalila Aldana Aranda es investigadora del Departamento de Recursos del Mar
del Cinvestav Mérida, miembro de la Academia Mexicana de Ciencias y del Siste-
ma Nacional de Investigadores; ha publicado mds de 70 articulos cientificos y fue

reconocida en 2009 con el Premio Nacional al Mérito Ecoldgico.
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Gabriela Dutrénit,
integrante del Comité Editorial de la revista Ciencia, recibié el premio

Leadership in Technology Management

a doctora Gabriela Dutrénit es la primera mujer latinoamericana en recibir el

Premio Leadership in Technology Management (LTM, por las siglas en inglés

de Liderazgo en Gestién de la Tecnologia), otorgado por el Portland Inter-
national Center for Management of Engineering and Technology (PICMET), una
red internacional de gestién de la tecnologia que organiza seminarios anuales en
todo el mundo desde hace 30 afios. Durante su congreso anual en julio de 2023,
en Monterrey, Nuevo Leén, PICMET otorgé el premio a Gabriela Dutrénit por
orientar su investigacién hacia ese campo desde la mirada de las ciencias sociales.
Este importante reconocimiento brinda una evidencia de que las mujeres de la re-
gién son capaces de romper el techo de

p /ﬁ cristal que ha limitado su desarrollo.

- El premio LTM reconoce y honra a

aoh00
-

w SHSE | eaderhip in TechnoloBY ¢ a5 que en su trayectoria han
- l k7 A i pen Managerncent (LTM) Award p ! Y
. b 1 =

-y mostrado un liderazgo en la gestién de
la tecnologia al establecer una visién,
proporcionar una direccién estratégica
y facilitar las estrategias de implemen-
tacién para abarcar esa visién. En sus
tres categorias: Liderazgo en la indus-
tria, Liderazgo en educacién y Lideraz-
go en el gobierno, este reconocimiento
se otorga desde 1991 a personas que
han realizado aportes importantes en el drea de innovacién, tanto en la academia
como en grandes corporaciones de diferentes regiones del mundo.

Ademis de ser integrante del Comité Editorial de la revista Ciencia, Gabrie-
la Dutrénit es profesora distinguida de la Universidad Auténoma Metropolitana,
unidad Xochimilco, miembro de la Academia Mexicana de Ciencias y del Siste-
ma Nacional de Investigadores. Entre otros temas, ha enfocado su trabajo en la
vinculacién de la academia con la iniciativa privada, los procesos de aprendizaje
tecnoldgico y la construccién de capacidades tecnoldgicas, la economia de la in-
novacién y las politicas de ciencia, tecnologia e innovacién para el desarrollo.
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Noticias de la
Academia Mexicana de Ciencias

+MEXICANACDE,

S

Cambia el Consejo Directivo de la AMC

| 3 de agosto de 2023 se llevd a cabo la ceremonia de inicio del LXIV Afio Académico de la

Academia Mexicana de Ciencias (AMC), en la cual tomd posesion el Consejo Directivo para el
periodo agosto 2023 — agosto 2026. Dicho Consejo estd integrado por José Antonio Seade Kuri,
como presidente; Telma Gloria Castro Romero, vicepresidenta; Gloria Soberdn Chavez, tesorera; asf
como Elva Guadalupe Escobar Briones y Sergio Lopez Ayllén como secretarios.

Ganadoras de las Becas para Mujeres en la Ciencia L'Oréal-Unesco-AMC 2022

a Academia dio a conocer a las cinco ganadoras de las Becas para Mujeres en la Ciencia L'Oréal-

Unesco-AMC 2022, reconocimiento instituido en 2007 por L'Oréal-México, la Comisién Mexicana
de Cooperacién con la Unesco (Conalmex), la Oficina de la Unesco en México y la AMC, para promo-
ver la participacion de las mujeres en la ciencia.

Las ganadoras, como lo establece la convocatoria, son cientificas de nacionalidad mexicana
que obtuvieron el grado de doctora en los Gltimos cinco afios y no han cumplido 40 afios de edad.
Cada beca consiste en el otorgamiento de ciento diez mil pesos (aportados por L'Oréal-México),
recursos econémicos que deberan destinarse al proyecto presentado.

Las ganadoras de las Becas para Mujeres en la Ciencia L'Oréal-Unesco-AMC 2023 son:

e Ciencias exactas
Monserrat Llaguno Munive
Instituto Nacional de Cancerologia

e Ciencias naturales
Miriam Jetzabel Bravo Lépez
Centro de Ciencias Gendémicas, Universidad Nacional Auténoma de México
Azalia Avila Nava
Hospital Regional de Alta Especialidad de la Peninsula de Yucatan
Maricarmen [fiiguez Moreno
Instituto de Materiales Avanzados para la Manufactura Sostenible, Tecnoldgico de Mon-
terrey, Nuevo Leén
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Premio para Mujeres en la Ciencia
L'Oréal-Unesco-AMC 2023

n 2021 se instituy6 el Premio para Mujeres en la Ciencia

L'Oréal-Unesco-AMC para distinguir la trayectoria de investi-
gadoras consolidadas, con el objeto de apoyar la participacién
de mujeres en la ciencia. En 2023 se otorgaron tres premios
con un valor unitario de doscientos mil pesos (aportados por
L'Oréal-México), en las &reas de ciencias exactas, ciencias na-
turales, e ingenieria y tecnologia.

En esta ocasion, el jurado de la AMC otorgé los premios a:

» Ciencias exactas
Sandra Elizabeth Rodil Posada
Instituto de Investigaciones en Materiales, Universidad
Nacional Auténoma de México

e Ciencias naturales
Rossana Arroyo Verastegui
Departamento de Infectdmica y Patogénesis Molecular,
Centro de Investigacion y de Estudios Avanzados

* Ingenieria y tecnologia
Erika Bustos Bustos
Centro de Investigacion y Desarrollo Tecnoldgico en
Electroquimica, S. C.

Reunién Lindau de premios Nobel

D el 25 al 30 de junio de 2023, en Lindau, Alemania, se llevd
a cabo la 21.7 Lindau Nobel Laureate Meeting, en la que
participaron cuatro jévenes investigadores mexicanos seleccio-
nados por la AMC. En dicha reunién se conté con la presencia
de 40 premios Nobel de las disciplinas de medicina y fisiologfa,
asi como la asistencia de mas de 600 jovenes cientificos de
90 pafses.

Conferencias virtuales de la AMC

| programa de conferencias virtuales desde julio de 2020 in-

vita a investigadores en temas especializados de relevancia
cientifica y para el pafs. Este programa concluyé en junio de
2023 con la conferencia que se lista a continuacion:
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Webinar de la AMC

Del asombro al miedo:
pasado, presen‘rp
y futuro de la

INTELIGENCIA

e 28 de junio de 2023

“Del asombro al miedo: pasado, presente y futuro de la inteli-
gencia artificial”

Carlos Coello Coello

Departamento de Computacion, Centro de Investigacion y de
Estudios Avanzados
https://www.youtube.com/live/4R3kSc_RPs0?feature=share

Charlas con autores de la revista Ciencia de la
AMC

En las redes sociodigitales de Ciencia contindan las platicas
con diversos autores que han contribuido en diferentes nu-
meros de la revista. Las charlas mas recientes han sido:

e 5dejuliode 2023

“iHongos que comen insectos!...
nales?”

Lorena Lépez Rodriguez

Centro de Investigacion en Recursos Bidticos, Universidad
Auténoma del Estado de México
https://www.youtube.com/live/z-K82rLKr44?si=X_cvoszl|Qb5d-
Mosx

i Tienen propiedades medici-

#CharlasConAutores

I/{W/W.f QUE COMEN
INSECTOS!

Z[EII[A’ FPROPIEDADES MEDICIVALES?

Dra. Lorena Lépez Rodriguez

Facuitad de Ciencias, Unwversidad Autdnoma del Estado de Mixico

Miércoles 5 de julio | 17:00 horas




e 17 de agosto de 2023

“Quimeras genéticas: reflexiones sobre la biologia sintética”
José Alonso Pavén, Benjamin Mendoza Téllez, Carlos Pimentel
Ruiz y Sara del Rio Pisula

Taller de Biologia Sintética, Facultad de Ciencias, Universidad
Nacional Auténoma de México
https://www.youtube.com/live/K78MRmqOHtc?si=BpHpoUD-
yOVgLEPLI

#CharlasConAutores

WMM
GENETICAS

REFLERIONES SOBRE L4
BloLogiA SNTETICA

Taller de Blolog[a Sintética
Facultad de Ciéncias, UNAM

Webinar “Tu Mundo con Ciencia”

Continﬂa el ciclo de conferencias “Tu Mundo con Ciencia”,
impartido por exganadoras de las Becas para Mujeres en
la Ciencia L'Oréal-Unesco-AMC. Las pléticas se llevan a cabo
el segundo jueves de cada mes y son transmitidas por los ca-
nales de las redes sociodigitales de la AMC. Las conferencias
estan dirigidas a jévenes de nivel bachillerato, para fomentar
las vocaciones cientificas. En agosto de 2023 comenz6 su ter-
cera temporada:

e 10 de agosto de 2023

“Aditivos alimenticios jsaludables para todos?”

Yolanda Irasema Chirino Lépez

Facultad de Estudios Superiores Iztacala, Universidad Nacional
Auténoma de México
https://www.youtube.com/live/swkWYQID60E?si=30gNFtXIz-
CrrgKeH

e 14 de septiembre de 2023

“La bisqueda de otros mundos”

Susana Lizano Soberdn

Instituto de Radioastronomia y Astrofisica, Universidad Nacio-
nal Auténoma de México
https://www.youtube.com/live/wBMnvi7BQn4?si=qnf1D0p-
LAodGI6UM

Noticias de la AMC m m

CITA (Ciencia, Innovacion, Tecnologia
y Academia)

a AMC, en conjunto con el Centro de Ciencias de la Comple-
I_jidad (c3) de la Universidad Nacional Auténoma de México
(UNAM), dieron inicio a un nuevo programa de conferencias,
denominado CITA (Ciencia, Innovacion, Tecnologia y Acade-
mia), con el fin de tener un espacio mensual en el que se re-
inan integrantes de distintas comunidades de la ciencia, la
tecnologia, la innovacion, la comunicacion de la ciencia y el
plblico no especializado, para intercambiar perspectivas sobre
temas cientificos y tecnolégicos relevantes y coyunturales. Los
encuentros CITA estan coordinados por Julia Tagiiefa Parga,
Coordinadora de Comunicacidn del C3, investigadora del Insti-
tuto de Energias Renovables de la UNAM y miembro de la AMC.
El formato es presencial y también se transmite por los canales
de YouTube de la AMC y del C3.

La conferencia inaugural de este programa se llevd a cabo
el 29 de agosto de 2023, en el auditorio del C3:

e “Turing, Chat GPT y las promesas de la inteligencia artifi-
cial”

Luis Pineda

Instituto de Investigaciones en Mateméticas Aplicadas y en

Sistemas, Universidad Nacional Auténoma de México

https://www.youtube.com/live/aRZYdisrUQc?si=1Hy2a-

vxWmhl1Mt6r

Al término de la conferencia, se invitd a un panel interdisci-
plinario para comentar el tema, en el cual participaron: Ingrid
Motta, de la empresa BrainGame Central; Alejandro Pisanty, de
la Facultad de Quimica de la UNAM; Pedro Salazar, del Instituto
de Investigaciones Juridicas de la UNAM; y Aleida Rueda, de la
Unidad de Comunicacién del C3-UNAM, bajo la moderacién de
Julia Taguefia, coordinadora de CITA.
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