N°1 - ABRIL 2019

e\

\\
S MAYORES
INGENIO AMENAZAS
Hemopatélogos logran A LA SALUD
erradicar el VIH en MUNDIAL

pacientes con trasplante
de células madre

SORPRENDENTE
Neurocientificos utilizan
la saper habilidad de una
mujer para detectar la
Enfermedad de Parkinson

AR 2 e DS
H_Lg .

ENTREVISTA

e ontologo ”f ylde ‘lacen os primer Los bebes
Grey asegura quelenipocos

afos la ciencia IGoEEE modificados con la herramlenta
detener el envejecimi o ahin emerla genética CRISPR

N 'l\\

n
m
u
=
1
("]
("]
m
ru
=
[%]
“
(]

PREMIO NOBEL
DE MEDICINA
VENEZOLANOS
PROTAGONISTAS




IVIC

Instituto Venezolano
de Investigaciones Cientificas

IV CONGRESO DE CELULAS MADRE

Unidad de Terapia Celular:

De la investigacion basica
a la aplicacion clinica

Biologia y tipos de células madre
Nichos de células madre

Biologia de reparacion y regeneracion
de drganos y tejidos

Tecnologias en terapias celulares:
minidérganos, CRISPR, trasplantes

Terapia celular en Venezuela: hueso,
cartilago, piel
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Modelos experimentales de regeneracion £

Aspectos éticos y regulatorios Del 4 al 8 de noviembre de 2019

Sala blanca, buenas practicas
de manufactura

Programas de gestién de la calidad

en laboratorios de terapia celular Enviar resumen curricular a los correos electrénicos:
/ vaesi . . utc@ivic.gob.ve
v Sesion de posteres: celulas madre, utcresp@gmail.com
regeneracion y biologia celular
v Taller practico de células madre
Informacion: (+58212) 504 3077 / 1158 / 3078
& www.ivic.gob.ve W @utc_ivic Unidad de Terapia Celular IVIC @utcivic

Universitania, Ciencia y Tecnologia



| Anamnesis EDITORIAL
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os encontramos en un momento
histérico definido por la evolu-
cion y transicion de la sociedad
industrial a la llamada socie-
dad del conocimiento, cuyo desarrollo se
fundamenta, principalmente, en la rapida
incorporacion de las innovaciones cienti-
ficas a la realidad cotidiana. Por este mo-
tivo, las transformaciones que acompafan
dicha evolucién no son tan sélo economi-
cas, sino también y, sobre todo, culturales
y sociales. Por esta razon, resulta necesa-
rio poner en marcha estrategias dirigidas
a potenciar el proceso de divulgacion pu-
blica de los conocimientos cientificos y sus
derivaciones tecnologicas.
Cientificos y fil6sofos, como Carl Sagan y
Bertrand Russell, ya lo advirtieron: la cien-
cia y la tecnologia son cimientos de la civi-
lizacion actual, y no podemos ignorarlo. El
periodismo especializado en las ciencias de
la salud se ha de situar por tanto en el con-
texto mas amplio de la comunicacion cienti-
fica, pues esta no solo refiere a un factor de
crecimiento del propio quehacer cientifico,
sino un aporte fundamental a la calidad de
vida de los individuos y la sociedad.
Desde este punto de vista, se puede inter-
pretar la divulgacion de las ciencias de la
salud tanto en un sentido terapéutico como
democratizador. Terapéutico porque el he-
cho de conocer miiltiples aspectos entorno a
una enfermedad aporta al lector herramien-
tas a la hora de afrontar alguna patologia.
También tiene un aspecto democratizador
porque contribuye a la masificaciéon del co-
nocimiento cientifico més alla de los circu-
los médicos y una informacion mas rigurosa
puede contribuir a facilitar la prevencion,
asi como a desterrar mitos e ideas erréneas.
Enestesentido, el canal porel quesedifunden
los nuevos conocimientos y los agentes

Periodismo,
ciencia y salud

responsables de dicha comunicacién -entre
ellos especialmente los y las periodistas-
son determinantes en la configuracion de
las opiniones y actitudes publicas respecto
a la ciencia.

NUESTRA PROPUESTA

ANAMNESIS* es una revista que tiene el
objetivo de aportar soluciones al vacio que
existe entre el mundo de la investigacion
y el del puablico en general. Es un proyecto
elaborado por periodistas, dedicados a en-
contrar contenidos de interés para luego
enriquecerlos y hacer mas comprensible la
exposicion cientifica, con un lenguaje claro,
sencillo, preciso y entretenido; sin perder
por ello el rigor y la exactitud que requiere
una propuesta de este tipo. Nuestra labor se
enfoca en hurgar el espectro informativo y
traducir los resultados a un idioma que to-
dos puedan comprender.

La espectacularidad, el interés y la novedad
son guia principal en la seleccion de conte-
nidos expuestos. Ello se complementa con
el mejor tratamiento grafico e informativo
posible en cada una de las paginas, donde se
desarrollan multiples géneros periodisticos,
entre los cuales se incluyen articulos, repor-
tajes, entrevistas, resenas bibliograficas, no-
tas informativas y pies de foto explicativos.
A través de este proyecto aspiramos igual-
mente mostrar la posibilidad editorial que
existe para desarrollar medios de divulga-
cion que puedan servir como alternativa
ante la excesiva exposicion mediatica del
acontecer politico y econémico. @

* El término anamnesis hace
referencia al conjunto de datos
que se recogen en la historia
clinica de un paciente con un
objetivo diagndstico.




el espectaculo de las ciencias de la salud

ENTERATE Biomedicina
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¢Qué cantidad de alcohol nos beneficia?

Terapias alternativas y cancer, una relacion peligrosa. La medicina
personalizada: tratamientos que tienen en cuenta nuestros genes.
La revolucién de la carne sintética esta por llegar. Acceso directo a
la informacion cientifica mas actual.

DESCUBRIMIENTOS Microbiologia

Anticuerpos ‘unicornio’ contra el ébola
Cientificos detectaron anticuerpos especiales en una serie
de pacientes que sobrevivieron a la ultima epidemia del virus
que se desatd en Africa. El hallazgo abre las puertas a una
vacuna universal.

INNOVACION Ginecologia

16

Cientificos disenan protesis vaginal en 3D

La novedosa pieza protésica disefiada por un equipo espanol
simplifica y mejora los resultados de la cirugia para mujeres que
nacen sin vagina, que han sufrido ablaciones o que se han sometido
a operaciones de cambio de sexo.

INGENIO Hematologia

El ultimo gran avance contra el VIH

Cientificos lograron que pacientes infectados por el Virus de
Inmunodeficiencia Adquirida (VIH) eliminaran el virus de su sangre
y tejidos tras ser sometidos a trasplantes de células madre.

SORPRENDENTE Neurologia

Parkinson: ;se puede diagnosticar por el olor?

Joy Milne, una mujer con super olfato, se hizo famosa por su
capacidad para saber si alguien padece esta enfermedad al oler
sus camisetas. Ahora la ciencia se apoya en su habilidad para
lograr una prueba diagndstica.

ACTUALIDAD Bioestadistica

10 principales amenazas a la salud mundial

Cada afio aparecen nuevos desafios en el ambito de la salud y en los
proximos doce meses la poblacion global se enfrentara a multiples
retos. Conoce los por menores del reciente informe de la OMS.
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FUENTES Y REFERENCIAS

CONTROVERSIA Genética

42

Arquitectos de la vida: CRISPR

El mundo cientifico ain no supera la polémica que gener6 el
anuncio del investigador chino He Jiankui, quien, haciendo uso de
la tecnologia de ingenieria genética, trajo al mundo a los primeros
bebes modificados genéticamente.

ENTREVISTA Gerontologia

Aubrey de Grey: no creo que la vida tenga
limite una vez dejemos de envejecer

El reconocido investigador defiende que la medicina regenerativa
va a ser pronto capaz de retrasar el envejecimiento y la tecnologia
nos permitira alcanzar una esperanza de vida indefinida.

TALENTO Inmunologia

Nobeles venezolanos

El Premio Nobel de Medicina 2018 trajo consigo una grata sorpresa
para el pais, pues uno de los equipos galardonados contaba entre
sus filas con un genetista caraquefo, Luis Vence. Ello nos hacer
rememorar la proeza que 38 afios antes realizara Baruj Benacerraf.

CURIOSIDADES Anatomia

Las peculiaridades mas fascinantes sobre el
cuerpo humano

Nuestro cuerpo es una estructura tan compleja como fascinante, por
eso los cientificos no dejan de sorprenderse frente a sus secretos. Aqui
te presentamos algunas de las curiosidades y rarezas mas singulares.

CIENCIA INSOLITA Gastroenterologia

62

¢Qué es un trasplante fecal y por qué querria uno?

La efectividad del trasplante de heces para resolver infecciones
es tan llamativa como contundente. Actualmente ya se realizan
tratamientos para tratar enfermedades de las mas diversas.

SALUDABLE Neurociencia

La lectura es bienestar somatico y mental

Es uno de los mejores ejercicios para mantener en forma el cerebro
y las capacidades mentales. Pone en juego un gran numero de
procesos mentales, entre los que destacan la percepcion, la
memoria, las emociones y el razonamiento.
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;Qué cantidad de alcohol nos beneficia?

lo largo de casi 30 anos, entre 1990 y 2016, en
195 paises. Y el resultado fue claro: la probabi-
lidad de muerte, y en concreto de desarrollar
cancer, incrementa con el consumo de alcohol.
Ademas, la tnica cantidad que minimiza di-
chos efectos negativos es cero.

Apesar de que algunas evidencias relacio-
nan su consumo con cierto efecto protec-
tor en determinadas patologias, un estudio pu-
blicado por The Lancet evideneio que lo mejor
para la salud es no beber ni una“geta.de alco-
hol. El metanalisis incluy6 datos recopilados a

La clave esta en la moderacion

Las dietas bajas en
carbohidratos, que
limitan su consumo y a
la vez que promueven

y lipidos, constituyen
una de las estrategias
mas populares para la
pérdida de peso.

Sin embargo, la mo-

la ingesta de proteinas

; . nitorizacion de una
poblacién de estudio
conformada por 15.428
adultos estadouniden-
ses a lo largo de 25
anos, revel6 que las
dietas donde los carbo-
hidratos aportan entre
el 50 y el 55 por ciento
de la energia se asocian
con menor morbilidad
y mortalidad. En cam-
bio, tanto el exceso,
mas del 70 por ciento,
como el defecto, me-
nos del 40 por ciento,
aumentaron la proba-
bilidad de muerte. El
estudio puede consul-
tarse en The Lancet
Public Health.

Terapias alternativas y cancer,
una relacion peligrosa

¢ Los farmacos no con-

vencionales aumentan
la tasa de supervivencia
de los pacientes oncolo6-
gicos? De acuerdo a un
estudio publicado por la
revista JAMA Oncology,
la respuesta es clara: no.
De hecho, el uso de las te-
rapias alternativas, ade-
mas de favorecer el aban-

dono de la quimioterapia,
la radioterapia y los tra-
tamientos hormonales,
se asocia con un riesgo
de muerte dos veces ma-
yor. En la investigacion
participaron 1.901.815
pacientes con tumores
de mama, prostata, pul-
moén o colon, no metas-
tasicos y tratables.
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ENTERATE Biomedicina |

La medicina personalizada: tratamientos
que tienen en cuenta nuestros genes

I namero de personas que han
puesto su muestra de saliva
en algin test de ADN, sobrepasa
actualmente los 25 millones a ni-
vel mundial y las cifras aumentan
en un millon cada mes. Los usua-

i

rios estan recibiendo predicciones
cientificas sobre si quedaran cal-
vos o tendran cancer. Se estan lle-
vando a cabo enormes busquedas
de genes para descubrir las causas
del insomnio y de la inteligencia.

Desde que se descifr6 el codigo
genético humano investigadores
y médicos han estado prediciendo
la llegada de la medicina de pre-
cision o personalizada. Es un tér-

mino sin una definiciéon acordada,
aunque sugiere claramente los ti-
pos de medicamentos que la nueva
farmacolbgicas estan buscando:
orientados a cada paciente y mas
efectivos porque tienen en cuenta

la composicion genética particular
de una persona.

También ha surgido una nueva
ciencia predictiva en la que los
perfiles de riesgo genético pueden
sugerir qué personas deberian dis-
minuir su presion arterial, cuales
deberian prepararse para el al-
zhéimer y qué pacientes de cancer
no se beneficiaran de la quimiote-
rapia y podrian evitar el calvario.

— La revolucion de la carne sintética esta por llegar

Acceso directo
a la informacion
cientifica mas actual

1 2019 podria ser el afio para

que las revistas cientificas por
suscripcion se adecuen al PLAN S,
una iniciativa para el acceso abier-
to de publicaciones cientificas lan-
zado por Science Europe el 4 de
septiembre de 2018.
Se trata de un esfuerzo interna-
cional destinado a cambiar el es-
quema hacia un modelo gratuito.
Las publicaciones tienen un afio
hasta que los impulsores de este
plan le soliciten a los investiga-
dores publicar sus articulos en
plataformas de acceso libre en
cuanto sus investigaciones sean
aceptadas, lo que ahora mismo es
una practica prohibida por mu-
chas revistas.
El plan requiere que cientificos e
investigadores, que se benefician
de organizaciones de investiga-
cion financiadas por organizacio-
nes e instituciones estatales, pu-
bliquen su trabajo en repositorios
abiertos o en revistas disponibles
para todos desde 2020.

asta hace unas déca-

das, la idea de crear
carne artificial era poco
mas que ciencia ficcion.
Luego en 2013 se trans-
miti6 desde Londres la
degustacion de la primera
hamburguesa artificial:
140 gramos compuestos
por 3 mil tiras de carne
cultivada. Aquella prime-
ra hamburguesa costo6 la
inconcebible cifra de 250
mil euros y fue financiada
por Sergey Brin, cofunda-
dor de Google. Su precio
de fabricacion actual es

de diez euros por ham-
burguesa y se espera que
en 3 o 4 anos cueste me-
nos que la carne comun.
Se trata de células de ori-
gen animal que crecen en
el laboratorio.

El proceso comienza con
unas pocas células madre
adultas que se obtienen
de una reducida muestra
de musculo extraida de
un animal vivo. Alimen-
tadas con un suero rico
en nutrientes, se van con-
formando, poco a poco,
las células musculares

37

que se multiplican en ti-
ras y que luego de varias
semanas ofrecen un pro-
ducto listo para consumir
como carne procesada
deshuesada. El objetivo

es producir una carne
mas sana que la conven-
cional, principalmente
reduciendo el contenido
graso y controlando sus
nutrientes.




Consume Yogurt junto a una dieta balanceada y ejercicio fisico diariamente. Trozos de fruta no aplica para la referencia bolsa.
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Anticuerpos ‘unicornio’
contra el Ebola

Cientificos lograron detectarlos en pacientes que sobrevivieron a la ultima
epidemia en Africa. Son clave para la creaciéon de una vacuna

ntre 2013 y 2016, el
mundo sufri6 una de
las epidemias mas

fuertes de Ebola que se re-
cuerdan. Por aquel enton-
ces, el virus se cobro la vida
de alrededor de 11.300 per-
sonas de 6 paises, la mayor
parte de Guinea, Liberia y
Sierra Leona. Pero entre
tanto mal, surgi6é una luz
que ha guiado al equipo de
Microbiologia del Instituto
de Investigaciéon del Hos-
pital 12 de Octubre de Ma-
drid, liderado por el doctor
Rafael Delgado.

Tres de las personas que
lograron sobrevivir a esta
ultima epidemia cuyo
origen se encontraba en
Africa Occidental, y que
fueron tratados en Espa-
fia, habrian mostrado un
comportamiento contra el
virus muy diferente al res-
to, generando un extrano
anticuerpo al que se han
referido como “unicornio”
por las propiedades tan so-
brenaturales que posee al
enfrentarse al agente infec-
cioso, acabando con él. De

10

hecho, se creia imposible
que pudieran existir (de
ahi su nombre).

Y es que estos anticuerpos
ya habian sido identifica-
dos en clones creados en
laboratorio, pero esta era
la primera vez que conse-
guian detectarse en mues-
tras reales de personas
que habian superado esta
enfermedad. Aunque eso
si, en proporciones muy
bajas, por ello se consi-
deran casi como magicos.
Estos anticuerpos son ca-
paces de detectar y atacar
las zonas mas vulnerables
del virus del Ebola (areas
de muy dificil acceso), de
manera que seria capaz de
neutralizarlo antes de que
siguiera infectando mas
células del cuerpo.

Como las zonas atacadas
por estos “unicornios” son
habituales en las 5 varie-
dades que tiene el virus, los
resultados de esta investi-
gacion podrian ayudar a la
creacion de una vacuna uni-
versal para todas ellas, sin
importa el tipo de cepa. ®

ENFERMEDAD LETAL

1. Brote de Ebola en Guinea Conarky en 2013,
alcanzé proporciones epidémicas, ha sido el mayor
hasta el momento con mas de 28.000 infectados y
11.000 fallecimientos. 2. Las transfusiones de sangre
en otros sobrevivientes y el filtrado mecanico de la
sangre de los pacientes también se estan explorando
como posibles tratamientos. 3. Particulas de virus
Ebola filamentosas (verdes) unidas y brotando de
una célula VERO E6 infectada cronicamente (azul).
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INNOVACION Ginecologia |

Cientificos
disenan protesis
vaginal en 3D

La innovacion recibié el Premio
Cantabria Labs como el proyecto
con mayor potencial para mejorar
la calidad de vida de las personas

nvestigadores espa-
Iﬁoles disenaron una

protesis que mejora
los resultados de la ciru-
gia neovaginal, al estar
fabricada con un mate-
rial que favorece el cre-
cimiento de tejido en la
zona y que no necesita de
injertos de la piel de la
paciente, algo que puede
provocar hasta un 40%
de complicaciones.
Paciena, nombre de esta
innovacion, ademas de
reducir los tiempos hospi-
talarios es mas comoda de
llevar (debido a su ligere-
za y modelo anatémico) y
permite que las relaciones
sexuales puedan iniciarse
antes, frente a otras opcio-
nes disponibles.

Estandar para cirugia
El proyecto Paciena Pros-
thesis fue uno de los 14
proyectos del mundo, re-
lacionados con tecnolo-
gias biomédicas, que fue-
ron seleccionados para
participar en la Tercera
Ediciéon del Programa de
Mentorizacion  Interna-
cional IDEA2 Global, de
seis meses de duracion y
promovido por el MIT, en
colaboraciéon con la Fun-
dacion para la Innovacion

1c

y la Prospectiva en Salud
de Espana (FIPSE).

De entre ellos, la protesis
gand el Premio Cantabria
Labs, al proyecto “con ma-
yor potencial para impac-
tar en la calidad de vida de
las personas”.

El objetivo del equipo
cientifico es que Paciena
se convierta en un estan-
dar para este tipo de ci-
rugias y esperan que este
galardén sirva de impulso
para conseguir que la pro-
tesis pueda llegar a corto
plazo al mercado y a la
practica hospitalaria para
mejorar la calidad de vida
de las personas que preci-
san someterse a este tipo
de tratamiento.

El proyecto fue desarro-
llado por un equipo mul-
tidisciplinario, encabeza-
do por la ginecologa del
Hospital de Sant Joan
d’Alacant y profesora de
la UMH, Maria Isabel
Acién, y por el director del
departamento de Ingenie-
ria Mecanica y Energia de
esta institucién académi-
ca, Miguel Sanchez.

El desarrollo de Pacie-
na surge por la necesidad
de atender un creciente
grupo de féminas que no

Y

CALIDAD DE VIDA

Esta ideado para
mujeres que nacen sin
vagina ni Utero o casos
de mutilacién genital
femenina. También para
varones que optan por
reasignacion de sexo

cuentan con este oOrgano
por multiples razones.

MGF

La mutilacién genital fe-
menina (MGF) es una de
estas y comprende todos
los procedimientos que,
de forma intencional y por
motivos no médicos, alte-
ran o lesionan los 6rganos
genitales femeninos.

Mas de 200 millones de
mujeres y nifas vivas ac-
tualmente han sido objeto
de la MGF en los 30 paises
de Africa, Oriente Medio
y Asia donde se concentra
esta practicai.

En la mayoria de los casos
se practican en la infancia,
en algin momento entre
la lactancia y los 15 afios.
La MGF es una violacion
de los derechos humanos
de las mujeres y ninas.
Agenesia vaginal

La agenesia vaginal es un
trastorno poco frecuente

que se presenta cuando la
vagina no se desarrolla y el
atero no esta presente o se
desarrolla en forma par-
cial. Esta afeccion se pre-
senta antes del nacimiento
y puede estar asociada con
anomalias renales, cardia-
cas o esqueléticas.

La afecciébn también se
denomina sindrome de
Mayer-Rokitansky-Kus-
ter-Hauser y afecta a 1 de
cada 5000 mujeres en el
mundo.

Comunidad transgénero
Las cirugias de reasigna-
cion de sexo van en au-
mento en todo el mundo.
Estudios demograficos de
tendencia de cirugias de
cambio de género como el
de la Revista Jama Sur-
gery senala que las in-
tervenciones quirargicas
de este tipo se cuadrupli-
caron desde el afio 2000
hasta el presente. @
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A través del nov
lograron erradic
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ificos del Instituto d

Hospital Gregorio Marainén de
Madrid lograron que seis pa-
cientes infectados por el Virus
de Inmunodeficiencia Adquiri-

su sangre y tejidos tras ser so-
metidos a trasplantes de células
madre.
La investigacion, que fue publi-
cada en noviembre pasado en la
revista Annals of Internal Me-
dicine, ha confirmado que los
seis pacientes que recibieron
un trasplante de células madre
tienen el virus indetectable en
sangre y tejidos. Incluso, uno de
ellos ni siquiera tiene anticuer-
Pos, lo que indica que el VIH po-
dria haber sido eliminado por
completo de su cuerpo.
’ Los pacientes mantienen el trata-
miento antirretroviral, pero los
investigadores creen que la pro-
cedencia de las células madre (de
cordon umbilical y médula 6sea),
asi como el tiempo transcurrido
para lograr el reemplazo compl e-

no de los casos) podrian
r contribuido a una potenci
esaparicion del VIH, lo que 2

mientos para curar el Sida

1k

ie
‘ estigacion del Sida Ir- para el disefio de estrateg
iCaixa de Barcelona y del curacion del VIH menos

da (VIH) eliminaran el virus de La i

Hema-tc;ic;gl’a

0 gra

ficos
en sangre y tejidos
El hallazgo es

no de nuevas

1

stos resultados pa

sivas, 0o que el traspla
células dre se recomie

clusivamente para tratar
medades hematolégicas g
tigadora del Irs
Maria Salgado, coprimera
del articulo, junto con Mi
hematologa del Hospital
rio Maraii6n, explicé6 que el mo-
tivo por el cual actualmente los
farmacos no curan totalmente la
infeccion por el VIH es el reser-

Para la/#efectividad
del tratamiento los
donantes de las
celulas madre
deben'©arecer de la
mutagion GER5 Delta

32 én stisle Iula‘
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jonamos estos

eriamos cent
AS pos1b1es caus
tribuir a eli
s”, ha detallado Mi

reservorio indetectable en san-
gre y tejidos. Este hecho es rele-
vante porque estos parametros
siempre son detectables en per-
sonas infectadas por VIH, aun-
que tomen medicacion antirre-
troviral.

Ademas, en uno de los partici-
pantes los anticuerpos virales
habian desaparecido comple-
tamente siete afios después del
trasplante. Segiin Salgado, este
hecho podria ser una prueba
de que el VIH ya no esta en su
sangre, pero esto solo se
confir ? suspendiend

orio de VIH detectable reci-
) un trasplante de sangre de
ordon umbilical (el rg‘sto fue




El paciente de Berlin

anos despues, el virus

La investigacion se Osea para tratar una sigue sin aparecer en su
ha basado en el caso leucemia. sangre. Se le considera
del estadounidense El donante tenia una la Unica persona en el

mundo curada del VIH.
Desde entonces, los
cientificos trabajan sobre

Timothy Brown, quien fue mutacion llamada CCR5
diagnosticado con VIH en delta 32 que hacia que
1995 mientras estudiaba  sus células sanguineas

en Berlin, Alemania, fueran inmunes al VIH, ya posibles mecanismos
dandole el apodo “El que evita la entrada del de erradicacion del
Paciente de Berlin”. En virus en ellas. Brown dejo VIH asociado con el
2008 se sometio a un de tomar la medicacion trasplante de células
trasplante de médula antiretroviral y hoy, 11 madre.

mas efectiva es la red
reservorio”, anade K

ulas del donant
lulas del recepto
icipante con rese
tectable no tuvo e b

ara el Dr. D:%— :

o0logo y hemoterapista del Hos
pital Gregorio Maraiién y coj
lidel; del estudio, "es necesari
lograr controlar este efecto par
que no sea fatal, pues no solo s¢
destruyen las células tumor
del receptor, sing ié 5 »
células co -

Maria Salgado y Javier Martinez-Picado, autores del estudio
L

LY

" Nuestra hipotesis era que, ademds de la
$a- ‘mutacion CCR5 Delta 32, otros mecanismos
res, asociados con el trasplante influyeron en

oy % i la erradicacion del VIH en Timothy Brown.
irretroviral algunos de d : Maria Salgado

estos pacientes _suministrar-

les nuevas i oterapias para 1‘
comproba 1 ay rebote viral '

y conﬁrmar si el virus ha sido

erradicado del organismo.
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Par

cerebrales. Recientemente, una/
escocesa se hizo famosa por’s
capacidad para saber'si alguie
tiene la Enfermedad de Parkinso
al oler sus camisetas

»

a Enfermedad de Par-
Lkinson (EP) es un tras-

torno neurodegenera-
tivo que afecta actualmente
a mas de 7 millones de per-
sonas alrededor del mundo
(OMS). Entre los sintomas
caracteristicos se encuen-
tran temblores incontrola-
dos, rigidez, lentitud de los
movimientos, problemas de

equilibrio y coordinacion.

También puede generar de-

2 .
presion, trastornos del sue-

no o dificultades para mas-
ticar, tragar o hablar.

Lamentablemente, todavia
no existe ninguna técnica
para el diagnoés precoz
de la enfermedad. Esta se
detecta cuando ya los sinto-
mas estan presentes y para
entonces demasiadas neu-
ronas en el cerebro ya se
han perdido irremediable-

14
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SON.

ro no meramente u

mente. Esto dificulta el tf:a-
tamiento y hace imposibles
su curacion. & '
Pero la casualiddd puede
haber puest marcha un
estudio_révolucionario que
podria Hevar al diagndstico
temprano de la EP.

Nos tenemos que remon-
tar al ano 2012 durante un
evento sobre laenfermedad.
El investigador Tilo Kunath,

_del"Centro de Medicina Re-

generativa de Edimburgo
(Escocia), daba una charla
cuando alguien del publico

se dirige a €l para preguntarig,

si los enfermos de Parkin-,

y i i il . -
son tenian un olol‘.d.l.@.[‘g_l}.te-¢ v

al resto de las personas.

La responsable de la pre-
gunta fue Joy Milne que re-
cientemente habia perdido
a su esposo luego de haber
padecido la enfermedad.

agn

puede
sticar por'el olor? ¢

-

curi_,c’)s' ad; algunos cientificos

INCIDENCIA MUNDIAL

Es el segundo trastorno
neurodegenerativo mas \
comun en el mundo
después del Alzheimer.
Casi el 2% de los mayores
de 65 afos padecen E.P.y %% |

este porcentaje aumenta al %u o .

5% cuando alcanzan los 85 \:'-
~ . - L

afnos. Se estima que para S

2030 se doblaran estos
porcentajes.



: SUPER SENTIDO
La dama pertenece a un pequeno
grupo de “super olfateadores” que
ke pueden detectar sutiles rastros
de olores y discernir diferencias
matizadas entre aromas similares.
La forma en que su cerebro
procesa la informacion sensorial
es diferente al de la mayoria de las
personas. Joy forma parte del 3 %
de los individuos que experimentan
involuntariamente una misma
sensacion a través de distintos
sentidos. Al percibir un olor, Joy
visualiza formas y colores que
asocia directamente a su sentido
del olfato. Esta especial condicion
es conocida como sinestesia. Esa
diferencia, junto a su capacidad
para centrar toda su atencion en
pequenos detalles, explican su
super sentido del olfato.

BIOMARCADORES DE ENFERMEDADES

" El reto cientifico, que ha inspirado Joy, es el
de identificar el posible marcador biolégico del
parkinson. Los investigadores confian en poder
encontrar la “firma molecular” que se encuentra

detras del peculiar olor, y asi poder desarrollar un test
para la detecciéon temprana de la enfermedad antes

de que se manifiesten los temblores y los sintomas

mas devastadores. Hasta ahora la investigacién ha

- demostrado ser mucho mas compleja de los que
parece. Los andlisis iniciales del espectrometro

- revelan hasta 9000 moléculas diferentes en las

W secreciones de la piel.
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Todo pudo—haberse quedado
ahi, sin embargo, Tilo Kunath,
no sin cierto escepticismo, deci-
di6 profundizar en el tema.

Joy Milne curiosamenté posee
un sentido del olfato saper de-
sarrollado y afirma haber apre-
ciado un,¢ambio del olor de su
marido unos seis aiios antes de
su. diagnostico de parkinson.
El “saper sentido” del olfato en
humanos no es algo habitual,
pero hay mas casos descritos de
personas que parecen ser capa-

wheces.de oler enfermedades.

Tilo Kunath décidié comprobar
la veragidad del staper olfato de
Joy Milne con un sencillo expe-
rimento. Se seleccionaron 12
personas,-6 de ellas con diag-

.}y’)stico de parkinson y 6 sanas.

Neurologia

sanos y pacientes con EP. Los
investigadores del estudio lide-
rado por la profesora Perdita
Barran creen que la enferme-
dad de Parkinson puede causar
cambios en el sebo (una sustan-
cia aceitosa en la piel) de perso-
nas con la afeccion, producien-
do un olor Gnico y sutil en la piel
que solamente pueden detectar
personas con un agudo sentido
del olfato. La identificacion de
los quimicos detras de ese olor
podria llevar a tratamientos
mas tempranos para la enfer-
medad. Las muestras de sebo
de los pacientes son analiza-
das mediante espectroscopia
de masas, una técnica de gran
sensibilidad para la deteccion
de moléculas. De momento se

Como los grandes avances de la ciencia, este
surgio de forma casual y puede marcar un antes
y un después paralos pacientes con Parkinson

A continuacion, se le
Joy Milne las camisetas 0os
12 individuos seleccionados
para determinar mediante el
oler quién tenia Parkinson. En
el momento del experimento,
Joy identifico 7 afectados de
Parkinson y 5 no afectados. Lo
que a priori significaba que ha-
bia acertado en 11 de los 12 in-
dividuos. Sin embargo, al sujeto
numero 12 se le diagnostico Par-
kinson tiempo mas tarde. iUn
espectacular 100% de éxito en
la deteccion de la enfermedad!
Esto es posible porque los cuer-
pos humanos emiten cientos de
compuestos organicos volatiles
que pueden afectar nuestros
aromas personales. Cuando las
ersonas tienen diversas en-
des o afecciones, los
cambios quimicos pueden afec-
tar las formas en que nuestros
cuerpos huelen.
Tras el hallazgo de Joy, se puso
en marcha un estudio con 200
candidatos para la buasqueda
de diferencias entre individuos

20

han descubierto 10 moléculas
asociadas a la enfermedad de
Parkinson. Las muestras tam-
bién son analizadas por la sa-
per nariz de Joy Milne, a quien
le debemos que todo esto esté
pasando.

éPor qué es tan importante
este estudio?

El diagnoéstico de la EP es clinico,
y para que se den las manifesta-
ciones tipicas de la enfermedad
se ha tenido que producir una
pérdida de dopamina en el cere-
bro por encima del 60%. El ob-
jetivo es desarrollar métodos de
diagnéstico fiables que permi-
tan la deteccion temprana de la
enfermedad. De esta forma los
tratamientos serian mas efica-
ces al ser administrados desde
la etapa inicial y se podria lograr
retrasar la progresion. También
el estudio abre la puerta al desa-
rrollo de medicamentos preven-
tivos con los que incluso se po-
dria prevenir la manifestacion
de los sintomas.

Conoce el parkinson

La primera descripcion de la en-
fermedad la realiz6 el médico bri-
tanico James Parkinson en 1817,
tras observar a seis pacientes con
los sintomas tipicos de la enfer-
medad, a la cual denominé pa-
ralisis agitante. Posteriormente,
fue el neurologo francés Charcot
quién le otorgod el nombre de En-
fermedad de Parkinson.

¢Qué es?

La EP es un trastorno degenera-
tivo del sistema nervioso central.
Es a la vez cronica, es decir, que
persiste durante un extenso pe-
riodo de tiempo, y progresiva, lo
que significa que sus sintomas
empeoran con el tiempo.

Se presenta cuando se dafan o
mueren las células nerviosas, o
neuronas, en un area cerca de la
base del cerebro conocida como
sustancia negra (substantia ni-
gra, en latin).

Estas neuronas se encargan de
producir la dopamina, una sus-
tancia quimica (neurotransmi-
sor) fundamental para que el
movimiento del cuerpo se realice
correctamente.

Sintomas

Cuando el cerebro no dispone
de la dopamina suficiente para
mantener un buen control del
movimiento, los mensajes de
como y cuando moverse se trans-
miten de forma errbénea, apa-
reciendo de forma gradual los
sintomas motores tipicos de la
enfermedad: temblor, lentitud
para realizar un movimiento, ri-
gidez e inestabilidad postural (al-
teracion del equilibrio).

También hay otras neuronas afec-
tadas en la EP y por tanto otros
neurotransmisores como la sero-
tonina, noradrenalina y acetilcoli-
na, lo que explica la apariciéon de
otros sintomas no motores de la
enfermedad: trastornos del sue-
no, lentitud en el pensamiento (o




debido a la insuficiencia de dopamina.
FUNCIONAMIENTO
NORMAL

1

Las neuronas que producen la dopamina
se hallan en unazona del mesencéfalo

[EELER ETE ENEETEE

2
Las neuronas llevan la dopamina hasta las
zonas del cerebro que intervienen en el
movimiento y el equilibrio

Las neuronas transportan la dopamina a través dela
sinapsis. En ella, una neurona transmite una orden a otra.

Cuando el cuerpo se mueve sin querer

En el mal de Parkinson interviene un proceso degenerativo y progresivo del sistema nervioso central,

Cerebelo

@ LA ENFERMEDAD

Cuando lasustancia nigra se deteriora, baja la produccion
de la dopamina, lo que conduce a una subida del nivel de

Ladopamina tiene
una funcién inhibidora

e

La acetilcolina tiene
la funcion excitadora
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acetilcolina. Esto causa el mal de Parkinson.

* -
® e
- ®
- R -

»

T

Neurona

o receptora

P
L e -
- e

-

w e . ®
e,

Se producen fallas
en la sinapsis

cambios en su razonamiento, me-
moria o concentracion), alteracio-
nes del estado de animo (depresion,
ansiedad, apatia o alucinaciones),
dificultad para hablar, piel muy gra-
sosa, caida subita de la presion arte-
rial, fatiga y dolor muscular.

Estimaciones de la Fundacion
Parkinson Caracas, seialan que
mas de 35 mil personas padecen

EP en Venezuela

La enfermedad no afecta a todas las
personas de la misma manera, y la
tasa de progresion y los sintomas
particulares difieren entre los indi-
viduos

Causas

Auan hoy la ciencia no ha dado con
la causa que produce la pérdida
neuronal en la EP. Pero se consi-
dera fundamental para la apariciéon

de la enfermedad una combinacion
de factores genéticos y medioam-
bientales que pueden variar de una
persona a otra. Los principales fac-
tores implicados en el desarrollo de
la enfermedad son: envejecimien-
to (la edad media al diagnostico y
la prevalencia de la
enfermedad aumen-
ta exponencialmen-
te a partir de los 60
anos); factor heredi-
tario (se estima que
entre el 15y 25% de las personas con
EP tiene algtn pariente con la enfer-
medad); factor ambiental (determi-
nadas sustancias quimicas toxicas
como pesticidas pueden producir
sintomas parkinsonianos).
Diagnéstico

Como vimos anteriormente, no
existen test de deteccion temprana
ni pruebas de sangre o de labora-

torio que diagnostiquen la EP. Por
ello, el diagndstico se basa en la his-
toria clinica y en un examen neuro-
légico. La prevalencia es mayor en
hombres que en mujeres.

Pronéstico

La expectativa de vida promedio de
una persona con EP generalmente
es la misma que para las personas
que no padecen la enfermedad.

Tratamiento

Atn no existe una cura, pero los me-
dicamentos y la cirugia logran dis-
minuir considerablemente los sinto-
mas motores.

La levodopa sigue siendo el farmaco
maés eficaz para el tratamiento de la
etapa inicial de la enfermedad. Las
terapias avanzadas incluyen: esti-
mulacién cerebral profunda, infu-
sion intestinal continua de levodo-
pa/carbidopa o infusiéon continua
subcutanea de apomorfina. @

2l



3G Android Watn




ch Phone I

e 1 | '.'#.‘



ACTUALIDAD Epidemiologia

gripe

Baltimore

= MUndo B oG A emerge ntes
de la salud, asi lo advierte la OMS. El reciente informe del
patégenos resistentes a los medicamentos, los efectos en la salud

Dengue .4 o
mosq uitos| nfeccmnes espancl - puiede.
occidental pregunta rlectadas factore spliceremos
fame sttcs cerenawrus H5 N1 Chl ku ngl_
==~ cambio -
Este ano el mundo se enfrentara a multiples retos en el ambito
organismo expone las multiples epidemias a las que se enfrentara
la poblacién global: desde brotes de enfermedades prevenibles,
por la contaminacién, hasta las multiples crisis humanitarias e
infecciones aun sin vacunas efectivas
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ontaminacion del aire

y el cambio climatico

En 2019, la contami-
nacion del aire sera el mayor
riesgo ambiental para la salud.
Nueve de cada diez personas
respiran aire contaminado to-
dos los dias. Los contaminan-
tes microscopicos en el aire
pueden penetrar los sistemas
respiratorios y circulatorios,
danando los pulmones, el co-
razéon y el cerebro. Cada aino
7 millones de personas pier-
den la vida en forma prematu-
ra por enfermedades como el
cancer, los accidentes cerebro-
vasculares, las enfermedades
cardiacas y pulmonares. Alre-
dedor del 90% de estas muer-
tes se producen en paises de
ingresos bajos y medios, con
altos volimenes de emisiones
de la industria, el transporte y

ropl

flebres -

V|ra es
VERS-Cov 2019

Drig‘en i

Pandemia

viral

ohligado Medioambiente

comog..

epil:lemla evolumon -

I'III

sigho

descubrid
trasmitemn

la agricultura.

La principal causa de la conta-
minacién del aire es la quema
de combustibles fésiles, que
también contribuye de mane-
ra importante al cambio cli-
matico y repercute en la salud
de las personas. Entre 2030 y
2050, se espera que el cambio
climatico cause 250.000 muer-
tes adicionales por afio, como
consecuencia de la desnutri-
cion, la malaria, la diarrea y el
estrés por calor.

Para tratar de revertir este
proceso, en octubre de 2018, la
OMS celebré en Ginebra (Sui-
za) su primera conferencia
mundial sobre contaminacion
del aire y salud. Los paises y or-
ganizaciones suscribieron mas
de setenta compromisos para
mejorar la calidad del aire.
Este aiio, la Cumbre de las Na-

mano

T+ arbovirus

climatico

ar :II 1E

mlllunes célula

I“Ebola

d zoonosis

intracelular
animal

ciones Unidas sobre el Clima
se realizara en septiembre y
tendra como objetivo fortale-
cer las acciones que favorez-
can la restitucion del medio
ambiente. Pero, incluso si se
logran todos los compromisos
asumidos por los paises para
el Acuerdo de Paris (acuerdo
firmado en 2015 que establece
medidas para la reducciéon de
las emisiones de Gases de Efec-
to Invernadero), el mundo atun
esta en vias de calentarse mas
de 3 % en este siglo.

Ebola y otros patégenos

Durante el afio pasado, la Re-
puablica Democratica del Con-
go vivio dos brotes distintos de
ébola, que se extendieron a ciu-
dades de mas de un millén de
personas. Una de las provincias
afectadas también se encuentra
en una zona de conflicto activo.
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300 millones de nifios respiran aire toxico

Unos 2.000 millones viven en zonas donde la contaminacion supera las normas fijadas por la OMS

Concentracidén en particulas finas PM 2,5

derivada de imagenes satelitales
Promedio anual 2012-2014

Cantidad de nifnos (millones)
que viven en zonas donde la contaminacion
del aire supera el nivel mdximo
de particulas finas PM 2,5 fijado por la OMS

Hals : : P Alté . (10 microgramos por metro clibico)
1 10 50100 microgramos por m>de aire
Europa
® 120
A millones
° Medio Oriente/ * “\_i
Africa del Norte
i L
170 ® Asia
*_’ \ ’I ¢ ¢l @ del Este/
. Pacifico
. _— 450
Africa
América ® Central . Asia
Latina/ y del Oeste del Sur
@ Caribe 240 Africa 620
@100 del Este
® y del Sur
A 200

P 300 millones de nifios
respiran un aire
6 veces mas contaminado
que los limites de la OMS

P> La contaminacion del aire contribuye
de manera importante a la mortalidad
de casi 600.000 nifios menores
de 5 afios todos los afios

Ante este escenario, los organismos
internacionales y los gobiernos afri-
canos, adelantan un plan de inves-
tigacion y desarrollo que identifique
enfermedades y patégenos que pue-
den causar una emergencia de sa-
lud publica durante el afio en curso,
pero que carecen de tratamientos y
vacunas efectivas. Esta lista de segui-
miento incluye varios posibles brotes
prioritarios como el ébola, zika, ni-
pah, coronavirus del sindrome res-
piratorio de Oriente Medio (MERS-
CoV), el sindrome respiratorio agudo
severo (SARS) y la enfermedad X.
Esta ultima, representa la necesidad
de prepararse para un patogeno des-
conocido que podria causar una gra-
ve epidemia durante el 2019.

Pandemia global de influenza
Entre los pronoésticos también
yace otra pandemia de influenza,
aunque no se sabe cuando llegara y
qué tan grave sera. La OMS ya ini-
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cio6 los protocolos de accion con los
estados para, en caso de que una
nueva cepa de gripe desarrolle un
potencial pandémico, garantizar
un acceso efectivo y equitativo a
los diagnosticos, vacunas y antivi-
rales (tratamientos), especialmen-
te en los paises en desarrollo.

Para detectar posibles cepas pandé-

El mundo debe
prepararse para
enfrentar otra
pandemia de

influenza, aunque

no se sabe donde

ni cuando empezara
micas, se supervisa constantemente
la circulacion de los virus de la in-
fluenza de 153 instituciones en 114
paises que participan en la vigilancia
y generacion de respuestas globales.

Débil atencion primaria

La atencion primaria de salud suele
ser el primer punto de contacto que
tienen las personas con su sistema
de atencidon médica y lo ideal es que
se brinde una atencién integral y
asequible durante toda la vida.

Los sistemas de salud con una
fuerte atencién primaria son nece-
sarios para lograr la cobertura uni-
versal. Sin embargo, muchos pai-
ses no cuentan con instalaciones
adecuadas para ofrecer un 6ptimo
primer nivel de atencion.

En octubre de 2018, se llevo a cabo
una importante conferencia mun-
dial en Astana (Kazajistan), en la
que todos los paises se comprome-
tieron a renovar el compromiso con
la atencion primaria de salud reali-
zado en la declaracion de Alma-Ata
en 1978. Las tareas pendientes para
2019, incluye hacer un mayor es-
fuerzo para revitalizar y fortalecer



la atencién primaria de salud en
los paises, y dar seguimiento a los
compromisos especificos asumi-
dos en la Declaraciéon de Astana.

Dudas sobre las vacunas
Cada afio son mas los informes
que alertan del incremento de la
duda vacunal en el mundo, espe-
cialmente en los paises de mayo-
res ingresos.

Europa, una de las regiones del
mundo con mayor ingreso, edu-
cacion y acceso a la sanidad, es
paraddjicamente donde mas re-
celo suscita uno de los pilares
fundamentales para mantener la
salud de la poblacion: la vacuna-
cion. Esta situacién amenaza con
revertir el progreso realizado en
la lucha contra las enfermedades
prevenibles.

La vacunacion es una de las formas
mas rentables de evitar la enfer-
medad: actualmente previene de 2
a 3 millones de muertes por ano y
podrian evitarse otros 1,5 millones
si se mejorara la cobertura mun-
dial. El sarampion, por ejemplo,
registr6 un aumento del 30% en
los casos a nivel mundial.

Las razones de este aumento son
complejas, y no todo se debe a la
duda sobre las vacunas. Sin em-
bargo, algunos paises que estaban
cerca de eliminar la enfermedad
han visto un resurgimiento.

Los trabajadores de la salud, espe-
cialmente los del primer nivel de
atencion, siguen siendo los ase-
sores mas confiables e influyentes
en las decisiones de vacunacion, y
deben recibir apoyo para propor-
cionar informacion confiable so-
bre las vacunas.

En 2019, las labores estaran
centradas en eliminar el cancer de
cuello uterino en todo el mundo al
aumentar la cobertura de lavacuna
contra el VPH. También puede
ser el aflo en el que se detenga la
transmision del virus de la polio
en Afganistan y Pakistan.

Resistencia

a los antimicrobianos

El desarrollo de antibio6ticos,
antivirales y antimalaricos son
algunos de los mayores éxitos
de la medicina moderna. Pero el
tiempo de estos medicamentos
se esta acabando. La resistencia
a los antimicrobianos (RAM), es
decir, la capacidad de las bacte-
rias, parasitos, virus y hongos
para resistir estos medicamen-
tos, amenaza con devolvernos a
épocas en que no podiamos tra-
tar facilmente infecciones como
la neumonia, la tuberculosis, la
gonorrea y la salmonelosis.

La resistencia

a los antibioticos
amenaza al mundo
con devolverio a
épocas en las que no
podian tratarse las
infecciones

con facilidad

La incapacidad para prevenir in-
fecciones podria comprometer se-
riamente las cirugias y los procedi-
mientos como la quimioterapia.
En el caso de la tuberculosis es un
obstaculo complejo para comba-
tir una enfermedad que causa que
alrededor de 10 millones de per-
sonas se enfermen y que 1,6 mi-
llones mueran cada ano. En 2017,
alrededor de 600 mil casos de tu-
berculosis fueron resistentes a la
rifampicina, el firmaco de primera
linea mas eficaz; y el 82% de estas
personas tenia tuberculosis mul-
tirresistente. La resistencia a los
medicamentos esta impulsada por
el uso excesivo de antibioticos en
las personas, pero también en los
animales, especialmente en aque-
llos que se utilizan para la produc-
cion de alimentos, asi como en el
medioambiente.

En peligro la eficacia
de los antibioticos

Diez millones de personas mas podrian morir
cada afio en 2050 si no se realizan cambios
globales radicales contra la Resistencia a

Antimicrobianos (RAM)
América Europa _
del Norte 390.000 Asia

317.000 4.730.000
Y
f

Ameérica :
del Sur Africa

392.000 | 4.150.000 | ~ceania
| 22.000
4 . :

Mortalidad por cada 10.000 personas
L T

5 6 7 8 9 10 >

El costo de la resistencia a los
medicamentos para las economias
alcanzara hasta $100.000 millones
por aiio para el 2050

Muertes por ano atribuibles a RAM
en comparacion con otras
causas de muertes

‘— RAM: 700.000
Para 2050: 10 millones
Cancer: 8,2m

- Diabetes: 1,5m
- Diarrea: 1,4m

- Accidentes trafico: 1,2m
I Sarampion; 130.000

| cétera: 120.000
| Tétanos: 60.000
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Enfermedades no transmisibles
Las enfermedades no transmisibles,
como la diabetes, el cancer y las en-
fermedades cardiacas, son respon-
sables de mas del 70% del total de
muertes anuales en todo el mundo,
es decir, de 41 millones de personas.
Esto incluye a 15 millones de perso-
nas que fallecen prematuramente,
entre los 30 y 69 afnos. Igualmente,
més del 85% de estas muertes tem-
pranas se producen en paises de in-
gresos bajos y medios.

El aumento de estas enfermedades se
debe a cinco factores de riesgo prin-
cipales: el tabaquismo, la inactividad
fisica, el consumo nocivo de alcohol,
las dietas poco saludables y la conta-
minacion del ambiente.

Estos factores de riesgo también
exacerban los problemas de salud
mental, que pueden originarse desde
temprana edad. La mitad de todas
las enfermedades mentales comien-
zan a los 14 afos, pero la mayoria de
los casos no se detectan ni se tratan:
el suicidio es la segunda causa de
muerte entre los 15 y los 19 afios.
Uno de los objetivos trazados para
hacer frente a esta situacién es lo-
grar reducir la inactividad fisica en
un 15% para 2030. Para ello la or-
ganizacion, junto a los gobiernos,
implementaran acciones y politicas
publicas que permitan mantener en
actividades saludables cada dia a
mayor nimero de personas.

Dengue

En las ultimas décadas aument6
exponencialmente la incidencia de
dengue en el mundo, una de las més
severas enfermedades transmitidas
por zancudos. El nimero real de ca-
sos esté insuficientemente notificado
o estan mal clasificados, pero las es-
timaciones maés recientes de la OMS
senalan que se producen alrededor
de 400 millones de infecciones cada
ano, de los cuales 100 millones se
manifiestan clinicamente. Otro estu-
dio sobre la prevalencia del dengue
alertan que 3900 millones de perso-

2é

nas, de 128 paises, habitan en zonas
geograficas de alta incidencia de la
enfermedad. Los esfuerzos globales
procuran reducir las muertes asocia-
das al dengue en un 50% para 2020.
Hoy por hoy, el tinico método para
controlar o prevenir la transmision
del virus del dengue consiste en lu-
char contra los mosquitos vectores.

(22 millones estan en tratamiento) y
acceso a medidas preventivas, como
una profilaxis previa a la exposicion
(se administra a personas en riesgo
de contraer VIH para prevenir la in-
feccion). Sin embargo alrededor de
un millén de personas por afilo mue-
ren de VIH/SIDA. Desde el comien-
zo de la epidemia, en la década de los

MAPA MUNDI DE LA INCIDENCIA DEL DENGUE

El nimero de casos nuevos de esta enfermedad es el triple de lo que se
esperaba. Informes sobre la prevalencia del dengue a nivel mundial estiman
que 3.900 millones de personas estan en riego de ser infectados.

También, en 2016 se aprob6 en va-
rios paises el uso de la primera vacu-
na contra el dengue (CYD-TDV) en
personas de 9 a 45 anos residentes
en zonas endémicas.

Hay en fase de desarrollo otras vacu-
nas tetravalentes con virus vivos ate-
nuados que se estan estudiando en
ensayos clinicos de fase III, y otras
vacunas candidatas (basadas en su-
bunidades, DNA o virus purificados
inactivados) en fases menos avanza-
das de su desarrollo clinico.

VIH/SIDA

El progreso que se logré en 2018
contra el VIH fue enorme al incre-
mentar el nimero de personas que
realizaron la prueba diagndstico,
proporcionandoles antirretrovirales

70’y 80, mas de setenta millones de
personas contrajeron la infeccion y
alrededor del 50% perdieron la vida.
En la actualidad, se estima que 37
millones viven con VIH en el mundo.
El gran desafi6 es lograr llegar a to-
das las personas vulnerables: traba-
jadoras sexuales, personas en pri-
sion, hombres que tienen sexo con
hombres o personas transgénero. A
menudo estos grupos estan excluidos
de los servicios de salud.

Otro grupo cada vez mas afectado
por el VIH son las nifias y mujeres
jovenes (de 15 a 24 afios de edad),
que tienen un riesgo particularmente
alto y son responsables de 1 de cada 4
infecciones por VIH en el Africa sub-
sahariana, a pesar de ser solo el 10%
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de la poblacion.

En la batalla contra esta enfermedad,
esta previsto durante este afo la in-
troduccion del autotest. La iniciativa
permitird que mas personas que vi-
ven con el VIH conozcan su estado y
puedan recibir tratamiento oportuno
o medidas preventivas en el caso de
un resultado negativo.

Entornos fragiles y vulnerables
Mas de 1.600 millones de personas
(22% de la poblacion mundial) viven
en lugares donde las crisis prolonga-
das (combinacién de desafios como
la sequia, el hambre, los conflictos
politicos y bélicos, asi como el des-
plazamiento de la poblacién) y los
servicios de salud débiles los dejan
sin acceso a la atencion bésica.

El maés reciente informe, de la Or-
ganizacion para la Cooperaciéon y
el Desarrollo Econémicos (OCDE),
denominado Estados de Fragilidad,
refleja la creciente turbulencia en
todo el mundo. La cantidad de gue-
rras civiles se ha duplicado desde
2001, aumentando de 30 a 70. La
cantidad de muertes en estos con-
flictos armados se ha multiplicado
diez veces desde 2005. Y hay maés
refugiados y desplazados internos
en todo el mundo que en cualquier
otro momento desde la Segunda
Guerra Mundial.

La prevalencia de conflictos, delin-
cuencia, terrorismo y la profundi-
zacion de la volatilidad geopolitica
también estan contribuyendo a la
propagaciéon de la coyuntura. Los
estados fragiles experimentan una
combinacién tdxica de autoritaris-
mo progresivo, crecimiento lento,
deterioro de las instituciones y, en
muchos casos, malestar social. Se
enfrentan a riesgos que se multi-
plican, y capacidades disminuidas
para manejarlos, absorberlos y mi-
tigarlos.

Si bien todos los paises son vulne-
rables, la fragilidad se concentra
de manera abrumadora en paises
de bajos y medianos ingresos. Por
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CLASIFICACION DE LOS ESTADOS FRAGILES 2018

Los entornos fragiles existen en casi todas las regiones del mundo, y es
por ello que la mitad de los objetivos de desarrollo sostenible, incluida la
salud infantil y materna, siguen sin cumplirse.

lo tanto, la fragilidad constituye un
obstaculo importante para el pro-
greso nacional, asi como para los
esfuerzos mundiales para alcanzar
los Objetivos de Desarrollo Soste-

La paz reduce
los factores que dan
lugar a la fragilidad

nible (ODS). También hay muchos
tipos de fragilidad. La OCDE, por
ejemplo, distingue entre fragilidad
politica, econ6mica, ambiental, de
seguridad y social. Si bien no es una
condicion permanente, la fragilidad
es dificil de eliminar. A pesar de lo
que se creeria, la reduccion de la
pobreza y el crecimiento econ6mi-

co por si solos no conducen nece-
sariamente a un circulo virtuoso de
transformacion institucional y desa-
rrollo sostenible. A menudo ocurre
lo contrario: el rapido crecimiento
economico que no se combina con el
aumento de los ingresos, el empleo
generalizado y una mayor voz politi-
ca puede ser profundamente pertur-
bador. Aunque se desean cambios
rapidos, organismo como el Banco
Mundial estiman que revertir la fra-
gilidad puede demorar entre 20 y 40
anos. Desde un punto de vista mas
positivo los paises a menudo logran
salir de la fragilidad. Mas de una
docena de estados han salido de las
clasificaciones de fragilidad en la ul-
tima década. ®
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LA TECNOLOGIA CRISPR/CAS9
Las siglas hacen referencia a B
Clustered Regularly Interspaced

‘ Short Palindromic Repeats,
en espanol Repeticiones
Palindrémicas Cortas Agrupadas
y Regularmente Interespaciadas.
Es una herramienta molecular
utilizada para “editar” o “corregir”
el genoma de cualquier célula. Eso
incluye, claro esta, a las células
humanas. Seria algo asi como
unas tijeras moleculares que
son capaces de cortar cualquier
molécula de ADN haciéndolo
ademas de una manera muy
precisa y totalmente controlada.
Esa capacidad de cortar el ADN
es lo que permite modificar
su secuencia, eliminando o
insertando nuevo ADN. Por su
parte, Cas9 hace referencia
a una serie de proteinas, que
las llamaron asi por CRISPR
Associated System (es decir,
Sistema Asociado de CRISPR).
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HE JIANKUI
Es un cientifico bastante joven
(naci6 en 1984), desconocido
casi por completo hasta

hace poco. Estudio fisica en

la Universidad de Ciencia

y Tecnologia de China.
Posteriormente, viajo a

EE.UU. e hizo un doctorado en
biofisica en la Universidad de
Rice y un postdoctorado en
Stanford. En 2012 regreso a su
pais natal, para continuar sus
investigaciones, concretamente
en la Universidad de Ciencia 'y
Tecnologia del Sur de China, en
Shenzhen. Alli, ademas, dirige
varias empresas de genética

‘ a idea de cienti-
™ ficos manipulan-
= genes parecia

provenirhde la ciencia

ficcion, per, ahora apa-
rentemente h#y, entrado
en el ambito de'ta reali-

‘dad. Durante la edigion

pasada de la Cumbre Thy

ci6n del'Genoma Huma-
no, el cientifico chino
ui anuncio que
fo"el ADN de dos ni-
as para hacerlas natu-
= ralmente resistentes a
“ciertas enfermedades.
Hecho que no tardo en
generar controversia en
la comunidad cientifica
ante la posibilidad cier-
e s s pa —de._que e estos bebes
serian los primeros &

' un genoma modificado.
El investigador realizo

el experimento usando

la herramienta de edi-

SUMMIT ON
EDITING

oro

ternacional sobre Edf

el mundo en nacer con

Recientémentp nacieron lgs primeros bebés modificados
genéticamente. Seguramente a estas alturas ya habras
oido o leido la controversial noticia que salté a los

medios el pasado mes de noviembre, pero si no
e er eraste, aqui te explicamos como se
‘utilizo la herramienta de ediciéon
. genética para lograrlo

ci(')l.l genética CRISPR.
De acuerdo a lo expre-
sado por He, el objetivo
no era curar o prevenir
una enfermedad here-
ditaria, sino tratar de
otorgar un rasgo que
pocas personas tienen
naturalmente: ser in-
nune al virus del VIH,
iruela y el colera.

jetivo pudo haber
sido 1o __- le y ciertamen-
te se trataria de un hito

en el ambl o) de las cien-
cias, pero - -

S R 2

escaparla de las™ 1mp -

caciones éticas de la que
muchos estan hablan-
do. La polémica surgio
cuando la revista de
divulgacion estadouni-

‘_,.dense MIT Technology
Review d10 a conocer

lo oxmes médicos
chinos. Vamos a anall-
zar exactamente
sabe hasta ahora.
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SEGUNDA CUMBRE
INTERNACIONAL SOBRE
EDICION DEL GENOMA
_Eninglés, Second
International Summit
on Human Genome
Editing, es una cumbre
celebrada entre el 27 y 28
de noviembre de 2018 en
la Univergidad de Hong
Kong (China), para tratar
temas inherentes a la

-%

- _investigacion sobre esta
~* poderosa tecnologia, asi
-~ ,.como sus.implicaciones

técnicas y éticas. Su

¥ objetiva se centra‘en
“ayudar a.determinar -
si los humanos deben®
comenzar a modificarse

genéticamente, y si es asi,

como deberian hacerlo.
En la imagen, momento
en el que He Jianjui

informa a la comunidad

.

cientifica de su trabajo. s
- “““‘-\.. )”’

De acuerdo a la informa-
cion de la agencia estatal
de prensa Xinhua, He ini-
cio el proyecto en junio de
2016; recaud6 fondos y
organizd un equipo cien-
tifico por su cuenta.

Para el desarrollo del
proyecto se reclut6 a ocho
parejas de voluntarios a
través de una organiza-
cion humanitaria contra
el SIDA llamado Baihua-
lin con sede en Beijing (el
ensayo se realizé en Shen-
zhen, al sur de China).
Para participar, el hom-
bre tenia que ser VIH
positivo y la mujer, no
infectada. Se ofrecia la
oportunidad de tener un

34
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hijo que podria estar pro-
tegido frente a esta in-
feccion. Segun el registro
chino de ensayos clinicos,
el estudio se notificé ofi-
cialmente mucho después
de que ya hubiera co-
menzado. Tampoco esta
claro si los participantes
habian dado un consen-
timiento verdaderamente
informado.

El 19 de noviembre de
2018 el cientifico declaro
a Associate Press que ha-
bia modificado genética-
mente embriones huma-
nos. Dias mas tarde, He
revelaba los por menores
a través de varios videos
colgados en YouTube.

Pero, fue luego de su po-
nencia, durante el con-
greso de ingenieria gené-
tica en Hong Kong, que
su atrevimiento cientifico
desat6 la polémica mun-
dial. Concretamente, se
trata de gemelas nacidas
a principios del mes de
noviembre de 2018. Las
ninas fueron concebidas
mediante fecundacion in
vitro (FIV) y en ambas se
edito el gen CCR5.

El objetivo de esta edi-
cion genética germinal
seria que las nihas no
pudieran resultar infec-
tadas por el VIH.

Dos semanas después del
anuncio de He, tras la

incredulidad de la comu-
nidad cientifica, la inves-
tigacion china confirmo
que las gemelas si habian
nacido. Para entonces el
mundo las habia cono-
cido como Lulu y Nana.
Actualmente reciben ob-
servaciéon médica y visi-
tas de seguimiento. Una
voluntaria que todavia
esta embarazada después
de recibir un embrién
editado  genéticamente
también esta bajo obser-
vacion.

En cuanto a He, se cree
que esta bajo arresto do-
miciliario en Shenzhen,
de acuerdo al New York
Times.



Para realizar esta edi-
cion de genes, He utilizo
la tecnologia CRISPR/
Cas9. Se trata de, en pri-
mer lugar, proceder a una
fecundacion in vitro y so-
bre el embridén realizar la
edicion génica.

Cuando los embriones
tenian entre tres y cinco
dias, se tomaron algunas
células y se comprobd si
la edicion habia tenido
éxito.

Segin datos aportados
por el propio cientifico,
se editaron 16 embriones
y se utilizaron 11 embrio-
nes en seis intentos de
implantacién hasta que se
logré el embarazo exitoso.
En una de las gemelas se
logro la edicidon completa
del gen mientras que en la
otra gemela solo se consi-

El objetivo declarado de su experi-
mento era deshabilitar un gen llama-
do CCRj5 para que las ninas pudieran
ser resistentes a una posible infec-
cion con VIH/SIDA. He justifico su
experimento en dos argumentos.
Primero, expuso un caso humani-
tario durante el evento cientifico de
Hong Kong en que arguye que el
padre de las nifias es portador de la
infeccion y queria asegurarse de que
sus hijos nunca sufririan como él.
Segundo, He considera que el uso de
la tecnologia es médicamente apro-
piado para descubrir como se pue-
de usar CRISPR para deshabilitar
el gen CCRj5 en los embriones y asi
lograr una inmunidad natural.

CCR5

El gen CCR5 (C-C quimiocina re-
ceptora de tipo 5) es una proteina

guié un mosaicismo (al-
gunas de sus células tie-
nen el gen CCR5 anulado,
pero otras no). En ambos
casos no se detect6 dafo
en otros genes.

yrvwey
v .
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Correceptor
CXCR4

FECUNDACION IN VITRO

Técnica de reproduccion asistida que tiene
como objetivo conseguir que un espermatozoide
fecunde el 6vulo fuera del cuerpo de la hembra,
en un laboratorio; una vez logrado el o los
embriones, el médico los transfiere directamente
al utero para tratar de obtener un embarazo.

Receptor

CD4

Linfocito CD4

que se encuentra en la superficie de
ciertos inmunocitos y linfocitos (cé-
lulas) TCD4.

El VIH comtnmente utiliza el CCR5
o el CXCR4 como correceptores
para infectar las células humanas.
En las personas portadoras de VIH,
los CCR5 controlados por el virus
son la especie predominante.

Mutacion Delta32

A diferencia del CCR5, correceptor
que facilita la infeccion, existe una
mutacion natural que desactiva
este gen, esta se denomina CCRj5
Delta 32. Se trata de un receptor
no funcional, lo que evita la en-
trada del VIH. Dos copias de este
alelo ofrecen una mayor proteccion
contra la infeccion por el VIH. Esta
mutacion se ha encontrado en po-
blaciones de Europa y Africa.

35



CONTROVERSIA

Este sistema tiene su ori-
gen en un mecanismo de
defensa inmunitaria que
tienen muchas bacterias
contra sus virus. De acuer-
do a la genetista molecular
espaiola, Gemma Mar-
fany, es un sistema que se
basa en el reconocimiento
muy preciso de secuen-
cias en el genoma de los
virus, combinado con una
enzima nucleasica capaz
de cortar estas secuencias
con gran eficiencia y preci-
sion, de forma que el ADN
virico se destruye.

A partir de este conoci-
miento, varios grupos de
investigadores han modifi-
cado este sistema para que
actiey corte cualquier tipo
de ADN, incluso el ADN
dentro de las células de un
organismo vivo, es decir,
han modificado este siste-
ma para convertirlo en una
herramienta de precision
casi quirargica, un bistu-
ri molecular que corta de
forma dirigida y planea-
da una secuencia de ADN
dentro de un gen en una
localizacién cromosémica
concreta, de forma que la
célula, al reparar el corte,
generara mutaciones, nor-
malmente de disrupcion
y pérdida de funcion del
gen. En su funcion mas
béasica, apagamos un gen y
deja de funcionar de forma
definitiva en la célula y to-
das sus células hijas.
Actualmente, hay varia-
ciones de la técnica para
lograr introducir nuevos
genes, o incluso, modificar
de forma precisa un gen,
corrigiendo una mutacion

3k
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En qué conciste?

PIONEROS DE LA EDICION GENETICA

1. Francisco Martinez Mojica (Espafia) es microbiélogo,
profesor del departamento de Fisiologia, Genética y
Microbiologia de la Universidad de Alicante.

2. Jennifer Anne Doudna (EE.UU.) es bioquimica,
profesora de quimica y biologia molecular en la
Universidad de California e investigadora en el
Instituto Médico Howard Hughes (EE.UU.).

3. Feng Zhang (China) es neurocientifico especializado
en optogenética y biologia de sintesis del Instituto de
Tecnologia de Massachusetts (MIT) en EE.UU.

4. Emmanuelle Charpentier (Francia) es microbiéloga
y bioquimica francesa directora del Instituto Max
Planck de Biologia de la Infecciéon en Berlin.

LOS PADRES DEL CRISPR

Mojica identificé por primera vez a principio de los 90’
la secuencia CRISPR en microorganismos y descubrié
que se trataba de un sistema de defensa contra los
virus. Luego, Charpentier y Doudna, publicaron
en 2012 un estudio en el que lograron convertir el
sistema CRISPR en una herramienta biotecnolégica
de edicion genomica, abriendo asi la puerta a
multitud de aplicaciones en practicamente cualquier
organismo. Popularizaron su hallazgo con el nombre
de ‘tijeras genéticas’y se les concedi6 una patente en
EE.UU. Seis meses mas tarde, Feng Zhang publicaba
los resultados de su propia investigacion en las que
afirmaba que el sistema defensivo de las bacterias
se podia transformar en una herramienta de edicién
genética utilizable en células de mamiferos. Las
autoridades estadounidenses también le concedieron
a él una patente para esta aplicacion. Por su parte,
la Oficina Europea de Patentes reconocié igualmente
los derechos de ambas partes. Desde entonces,
existe una disputa legal por los derechos de uso esta
tecnologia.

o introduciendo una nue-
va variante que codifique
para una proteina ligera-
mente distinta. En resu-
men, el sistema CRISPR
es una herramienta mo-
lecular simple, elegante,
eficiente y accesible. Cual-
quier laboratorio puede
permitirse su uso, sea en
células en cultivo o en
cualquier organismo vivo,
y de aqui la gran revolu-
cion. Ahora tenemos unas
tijeras moleculares versa-
tiles y stiper eficientes para
cortar el ADN dentro de
nuestra maleta de herra-
mientas biotecnologicas,
sin grandes complejidades
técnicas ni coste elevado,
para usar a discrecion.
Gen-Etica

Actualmente, esta técnica
tiene serias restricciones a
nivel mundial y su uso se
encuentra limitado a los
pacientes que ya padecen
la enfermedad. La norma-
tiva vigente en Europa,
EE.UU. y China prohibe el
uso de un embridn genéti-
camente modificado para
iniciar un embarazo.

Con esto se quiere evitar
que se lleven a cabo expe-
rimentos que involucren la
linea germinal de los seres
humanos, es decir, la parte
del ADN que se transmite
a las siguientes generacio-
nes mediante las células
sexuales. Esta prohibicion
tiene cierta razén de ser:
evitar crear humanos con
caracteristicas “prefabri-
cadas”, ya que eso podria
suponer —con dinero de
por medio- humanos alte-
rados genéticamente.
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Se le afade a la célula un
complejo enzimatico que
contiene: una guia molecular,
copia de ADN sano y una
enzima cortadora de ADN

Célula Nucleo

Cromosoma
4

Aunque la tecnologia
CRISPR/Casg ha sido
descrita como uno de los
avances mas importantes
en la ciencia moderna, no
estaria libre de peligros.
Es obvio que tiene un
gran potencial para el tra-
tamiento y la cura de en-
fermedades al poder edi-
tar el ADN. Sin embargo,
hay que tener en cuenta
varios aspectos.

De acuerdo los expertos,
habria que optimizar la
técnica, pues todavia no
esta exenta de errores, asi
como logra cambiar el gen
que se pretende, puede
llegar a alterar alguna otra
parte del genoma. Esto
produciria mutaciones in-
deseadas en regiones del
genoma distintas a las que
se quieren editar.

El genetista Allan Brad-
ley del Instituto Wellco-
me Sanger (Reino Uni-
do), afirmé que la técnica

Una molécula Una enzima () se reemplaza
sintética sirve de se encarga de por una copia
guia para localizar recortar el sana del
la parte afectada extracto extracto
del ADN defectuoso de ADN
Enzima Nueva
-— 7 cortadora - secuencia
Guia de ADN de ADN con
molecular (Cas9) la mutacion
Su (Crispr) — g deseada
M T (ADN
l * reparado)
Tramo
del ADN
e ADN defectuoso Fuen{ea' éggggﬁz

CRISPR/Cas9 aplicada en
células humanas y de ra-
ton parece causar extensas
mutaciones y dafios gené-
ticos que no serian detec-
tados por las pruebas de
existentes: “descubrimos
que los cambios en el ADN
se habian estado subesti-
mando seriamente”.

Es por eso que la comu-
nidad cientifica considera
que aun hay demasiado
riesgo en juego.

Sobre este tema la Unesco
introdujo en 2014 una mo-
ratoria para no aplicar la
edicion genética germinal
en Ovulos, espermatozoi-
des y embriones humanos,
pues ello implica que los
cambios génicos realiza-
dos pueden heredarse.
Luego, en 2015, durante
la celebracion de la prime-
ra Cumbre Internacional
sobre Edicion Genética
Humana, se aprobé una
declaracion que reclama-

La mutacidn genética es uno de los riesgos de la edicion del ADN

ba “un amplio consenso
social” antes de hacer mo-
dificaciones genéticas que
se pudieran transmitir a
los descendientes.

En 2016, el Reino Unido
aprob6 el uso de CRISPR
en embriones humanos,
pero solo con fines de in-
vestigacion, no de repro-

duccion.

La polémica por el dile-
ma ético continuara, por-
que no esta claro si elimi-
nar ese gen en las nifas
es curar una enfermedad
o mejorar la estirpe. Lo
primero siempre encon-
trard menos resistencia
que lo segundo.
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EI comlte que dlrlge la
Universidad de Ciencia y
Tecnologia del Sur de China

en Shenzhen (SUST) afirmd no
saber nada del proyecto. Ademas,
expreso que la investigacion es
una “grave violacion de la ética 'y -
los estandares académicos”.

George Church, el famoso
genetista de la Universidad de
Harvard, defendio la iniciativa
de He de edicion genética para
el VIH, virus al cual califico
de “una amenaza importante
y creciente para la salud
publica”. “Creo que esto es
justificable”, afirma Church.
R El gobierno-chino, a través de
la Comision Nacional de Salud,
emitio-un comunicado en el _
gue constata su preocupacion.
Ademas, se ordeno a las i
autoridades sanitarias provinciales:
“que investiguen inmediatamente-
y clarifiquen el asunto”. :

El ultimo sondeo de opinién
de la Universidad Sun Yat-Sen
(China) revelé un amplio apoyo
para la edicion de genes entre
los 4700 encuestados, incluido
un grupo de participantes VIH
positivos. Mas del 60 % se
mostré a favor de legalizar
la modificacion genética si el

e —= objetivo era tratar o prevenir
La revista Nature publlco un O las enfermedades. Las

articulo en el que afirma que el encuestas realizadas por el
ensayo ha prov_ocadg mdllgnamon R B0 B\ cearch Center han
entre |la comunidad cientifica encontrado similares niveles de

internacional, pero a la vez - apoyo para la edicién de genes
considera que representa un : en EE. UU.

salto significativo en el-uso de la -
modificacion del genoma. . ==Y

----------------------------,. = J

expreso que é€l, al ig
mayores expertos er

W -

———l
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Lo primero que tenemos
que tener claro es que,
ahora mismo, no podemos
estar seguro de cémo ha
evolucionado el experi-
mento chino. ¢El desarro-
llo biologico de las nifas es
satisfactorio? Lo sabremos
a medida que se actualicen
datos, algo que por ahora
He no ha hecho. Aunque
tenemos que saber que
técnicamente lo expuesto
por He si es posible.

Por otra parte, los cientifi-
cos procuran empujar los
limites del conocimiento,
simplemente por el afan
del conocimiento en si,
pero también con la idea
o esperanza de que ese
aumento del conocimien-
to sea positivo para la so-
ciedad, el ser humano, la
naturaleza... ¢Han sido
esos los propdsitos de este
cientifico o buscaba reper-

EL SISTEMA CRISPR esta aqui para quedarse, es una herramienta
tecnolégica muy potente, que nos permitira avanzar a una velocidad
impensable en el conocimiento cientifico, y claramente modificara el
mundo biolégico tal y como lo conocemos, incluido el ser humano y su
futuro genético. (Pero) hace falta mas reflexion... ir paso a paso.

& fa

L]
Gemma Marfany, do

cusion y publicidad?

En un video publicado
en la red, He se present6
como un martir dispuesto
para una causa superior:
“Entiendo que mi trabajo
sera controvertido, pero
las familias necesitan esta
tecnologia y estoy dis-
puesto a aceptar las criti-
cas”, concluyd.

Mais alla de las buenas in-
tenciones (reales o fingi-
das), esta tecnologia tiene
gran carga ética porque
las generaciones futuras
heredarian los cambios en
los embriones y podrian
afectar a la totalidad del
conjunto genético. Es ne-
cesario pensar, como So-
ciedad, las implicaciones
que conllevan estos expe-
rimentos de mejora de se-
res humanos. Quizas sean
inevitables. Quizas se de-
ben prohibir.

¥

¢Seria mejor esperar que
exista un consenso y las
técnicas mejores lo sufi-
ciente?

Colegas de He han sefa-
lado que sus ambiciones
cientificas parecen estar
en linea con las actitudes
sociales prevalecientes en
China, incluida la idea de
que un bien comin mayor
supera la ética individual e
incluso las pautas interna-
cionales.

Detras de estos ensayos
chinos también se encuen-
tra un pensamiento atre-
vido sobre cémo la ciencia
puede dar forma a la evo-
lucién. Aunque la muta-
cién natural que desactiva
el CCR5 es relativamente
comun en algunas partes
del norte de Europa, no
se ha encontrado en Chi-
na. La distribuciéon de un
rasgo genético como este,

piologia y genética de la Universidad de Barcelona.

aunque solo sea en algu-
nas poblaciones, destaca
cémo la ingenieria gené-
tica podria ser usada para
escoger los rasgos mas
utiles descubiertos por la
evolucion en diferentes lu-
gares a lo largo del tiempo
y reunirlos en los nifios del
mafana.

En el futuro, un punto de
vista como este podria dar
lugar a personas nacidas
Unicamente con los genes
mas afortunados: nunca
padeceran Alzheimer, ni
enfermedades del corazon
ni ciertas infecciones.

En un texto publicado en
una web cientifica, He
concluye: “Al corregir los
genes asociados con las
enfermedades... nosotros,
los humanos, podemos
vivir mejor en un entorno
que cambia rapidamente”.
¢Usted qué cree? @
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Gerontologia |
Aubrey de Grey:

no creo que la vida tenga
limite una vez dejemos
de envejecer

En veinte anos detendremos el envejecimiento, pues la
tecnologia permitira arreglar los danos que el paso de tiempo
ocasiona en el organismo, del mismo modo que un buen
mantenimiento mecanico corrige danos y permite que carros
muy antiguos funcionen perfectamente. Eso es lo que asegura
el cofundador de la principal fundacién que investiga terapias
médicas regenerativas, Ciencia de SENS, y quien es considerado

un referente mundial en terapias antienvejecimiento

1 doctor en biologia
Epor la Universidad de

Cambridge, Aubrey de
Grey, estuvo en Espana el pa-
sado mes de noviembre para
asistir al Longevity World
Forum que transcurrio6 en la
ciudad de Valencia y para dar
una rueda de prensa organi-
zada por su amigo el inge-
niero venezolano y profesor
del Instituto Tecnoldgico de
Massachusetts (MIT), José
Luis Cordeiro.
De Grey defiende que la me-
dicina regenerativa va a ser
pronto capaz de, no solo
retrasar el envejecimiento,
sino de derrotarlo, dando-
nos una esperanza de vida
indefinida.
La perspectiva de Aubrey se
explica, en gran medida, por
el concepto que tiene acerca
del cuerpo humano, el cual
concibe como una suerte de
maquina.
“Necesitamos un completo
mantenimiento preventivo,

42

de este modo, nos deshare-
mos del dafio que nuestro
propio funcionamiento oca-
siona antes de que sea de-
masiado y, por tanto, empe-
cemos a enfermar, el tnico
problema es que todavia no

RN

hemos desarrollado toda la
tecnologia que nos permite
hacer eso, ipero estamos cer-
ca!”, explica el gerontblogo.
Afirma que la biotecnologia
esta a punto de darnos la ca-
pacidad de vencer el enveje-
cimiento y vivir durante 150
afos o quizas 1000...

A lo que inmediatamente
surgen decenas de pregus-
tas. A continuacién, Aubrey
aclara muchas de las dudas.

¢Cuando sera realidad?

Como cualquier tecnologia
pionera, no podemos prede-
cir exactamente cuando lle-
gara. Pero creo que tenemos
al menos un 50 % de proba-
bilidades de tener el enveje-

e

cimiento bajo control médi-
co completo en los proximos
15 a 20 anos.

¢Y donde cree que pue-
de estar el limite de la
vida humana?

No creo que tengamos nin-
gin limite una vez que no
envejezcamos mas. De he-
cho, se podria decir que, ya
que el envejecimiento es el
aumento de la enfermedad y
de las posibilidades de morir,
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jide que una esperanza de vida .

/ Foriginalmente en Ciencias de la“’

AUBREY DE GREY
El investigador de 55 afos es |

conocido por su firme defensa
ndefinida es posible. Se formé

Computacién, pero en el 2000,
/ después de muchos aiios de

/ investigacion y trabajo en el

/

campo de la gerontologia (el
estudio del envejecimiento),

obtuvo un Ph.D. en biologia en la
Universidad de Cambridge. Hoy
en dia, es el Editor Gerente de la
revista Rejuvenation Researchy

ppfundador de SENS Research
| Foundation, una organizacion
estadounidense sin fines de

lucro cuya misién es combatir el

envejecimiento.

potencialmente podriamos
vivir hasta que quisiéramos.
Siempre habla de derro-
tar al envejecimiento, no
de inmortalidad. Pero,
cVivir mil afnos no es una
especie de inmortali-
dad?

No me gusta la palabra in-
mortalidad. Creo que le da
a la gente una impresion
errénea de lo que estamos
hablando porque tiene un
significado determinado, ya
sabes, significa que no pue-
des morir en ningin mo-
mento por ninguna causa,
como ser atropellado por un
camion o golpeado por un
asteroide, y eso no es en lo
que trabajo. Solo estoy tra-
bajando en una de las causas
de la muerte.

¢Realmente cree que
todas las personas es-
tarian dispuestas a vivir
150 anos? He conocido
a varias personas mayo-
res que reconocen estar
hartas de la vida ...
Cuando hablas con mayo-
res ahora y les preguntas si
estan hartos de la vida, hay
que tener en cuenta que son
viejos, ya no pueden seguir a
sus nietas en la pista de baile,
y estan agotados, sin ener-
gia. Vamos a arreglar eso. Ya
no se quedaran sin energia
porque la pérdida de energia
es parte del envejecimien-
to. Tendrian mas interés en
aprovechar al maximo lo que
la vida les ofrece. Otra cosa, y
que es la mas importante: no
se trata solo de hacer que las
personas vivan hasta 150 o
1.000 anos, sino que se trata
de mantenerlas sanas. Cuan-
do alguien esta sano, mental
y fisicamente, no quiere mo-
rir. No importa cuanto hace
que nacio.
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Para usted, envejecer
y morir no es tanto
una cosa natural que
hay que aceptar como
la consecuencia logi-
ca de no ser biolégica-
mente perfecto.

El envejecimiento es cier-
tamente algo natural,
pero como muchas otras
cosas que hemos resuelto.
La tuberculosis también
es algo natural, pero ya
no la tenemos en el mun-
do desarrollado y estamos
contentos. Asi que creo
que ahora es el momento
para que la medicina ata-
que otra cosa ‘natural’.

&Y cual es la via para
hacerlo?

Necesitamos aumentar la
magquinaria de reparacion
de dafios con la que na-
cemos. Hay vacios en esa

4y

maquinaria. Hay algunos
tipos de dafio que el cuer-
PO no repara y se acumu-
lan, y eventualmente pro-
vocan la enfermedad y nos
matan. Necesitamos desa-
rrollar medicamentos que
llenen estos vacios. Cada
uno de estos diferentes ti-
pos de danos (he descrito
siete) puede matarte, in-
cluso si arreglamos todos
los demaés por completo.

Pero, entonces, gte-
nemos que vencer pri-
mero al cancer o al Al-
zheimer como causas
principales de muerte
en la vejez?

Uno de los grandes errores
es pensar que el Alzheimer
o el cancer son enfermeda-
des (como las infecciones)
que pueden ser curadas
individualmente, como la

PARECE UNA FANTASIA, PERO...

La perspectiva de De Grey esta
despertando el interés de una
audiencia cada vez mayor con el deseo
de una vida mas larga. Sin embargo,
su ideario también genera reticencias,
no solo en el plano cientifico y en su
implicacion social, sino también por

su repercusion para la sostenibilidad
del planeta. Pero él asegura que las
consecuencias de la longevidad
humana no son preocupantes: “solo
es posible pensar que esto seria un
problema si se ignoran todas las
tecnologias que estan llegando, incluso
antes que el rejuvenecimiento, las
cuales reduciran la contaminaciéon. Una
vez que tengamos energia renovable
ubicua, carne artificial y desalinizacién,
todo muy barato, podremos vivir
mucha mas gente en la Tierra con
mucho menos impacto ambiental del
que estamos viendo hoy”.

En la imagen: su presentacioén en el
Longevity World Forum, congreso
mundial sobre longevidad y genémica
que se realizé en noviembre de 2018

en Espana.

~ El envejecimiento

Para de Grey el envejeci-
miento debe entenderse
como una acumulacion
continua de dafo a los
tejidos corporales que
ocurre como un efecto
secundario de los proce-
sos metabdlicos que nos
mantienen vivos. Si bien
el cuerpo puede reparar
parte de este dafio por
si solo y tolerar una cier-
ta cantidad de dafio, con
el tiempo esta acumula-
cion causa enfermedad v,
eventualmente, la muerte
de las personas mayo-
res. Hasta ahora, la cien-
cia existente ha abordado
este problema al tratar de
evitar que ocurra el dafio
o al tratar las enferme-
dades que ocurren como

resultado del exceso de
dafio acumulado. De Grey
es, sin embargo, critico
de estos dos enfoques.
En su libro Ending Aging,
presenta la idea de que
deberiamos combatir el
envejecimiento reparando
periodicamente el dafio
que constantemente se
esta acumulando en el
cuerpo humano antes de
convertirse en una enfer-
medad. Con respecto a
esto, cree que ha descu-
bierto un plan simple que
nos facilita luchar contra
el envejecimiento: a sa-
ber, que no es necesario
comprender los complejos
procesos metabdlicos que
causan danos en el cuerpo
relacionados con la edad.




tuberculosis. Eso no tiene
sentido. Son parte del en-
vejecimiento. La palabra
enfermedad se esta utili-
zando ahi de manera de-
masiado amplia. Deberia
estar restringido a cosas
que proceden del exterior,
como infecciones. Las co-

La solucion

al envejecimiento

No lo estan haciendo de la
manera correcta. El can-
cer es un buen ejemplo.
El trabajo de Maria Blasco
(cientifica espanola), en
realidad, tiene mucho que
ver con el cancer, creemos
que esta haciendo las co-
sas de forma correcta. De

hecho, estamos ha-

ciendo un trabajo

similar en la fun-

esta en la tecnologia dacion. Pero la ma-

sas que ocurren al final de
la vida y empeoran a me-
dida que envejecemos, son
parte del envejecimiento,
aunque las llamemos en-
fermedades.

Y todas las investiga-
ciones que hay ahora
sobre el cancer o el
Alzheimer, ¢;son vias
abiertas que servirian
a su trabajo?

yoria de las inves-
tigaciones sobre el cancer
no son asi, esperan hasta
que las personas ya tengan
cancer.

¢Hay que dar un paso
atras?

Si, tiene que ser preventi-
vo, tenemos que tratar a
las personas antes de que
enfermen. Va a ser mucho
mas efectivo asi.

Ya hay mucha gente

SER JOVEN POR MAS TIEMPO SERA POSIBLE

De acuerdo a De Grey en cinco ainos habra
medicamentos en fase de ensayos clinicos para
combatir el envejecimiento y prolongar la longevidad.

Solo necesitamos enten-
der y lidiar con el dafio
mismo. En este sentido, el
cientifico considera que el
envejecimiento se puede
dividir especificamente en
siete categorias diferentes
de dafio molecular y celu-

lar. Asegura que los inves-
tigadores de la Fundacién
de Investigacion SENS
estan trabajando diligen-
temente para desarrollar
tratamientos biomédicos
regenerativos para repa-

rar este tipo de dano.

trabajando en la tera-
pia génica. Si la tec-
nologia ya esta ahi,
écel problema ahora es
convencer a la gente y
obtener el dinero para
investigar?

lo tanto, dedico una gran
cantidad de mi tiempo a
recaudar dinero. Pero esta
mejorando, cada afio hay
mas avances y la posibi-
lidad de que funcione es
mas facil de comunicar. La

LA LONGEVIDAD ESTA EN NUESTRAS CELULAS

Hoy sabemos que algunas células no envejecen, como
ciertas bacterias, las células germinales, las células
madre y las células cancerigenas.

Involucrar a las personas
es facil. Cuando acudes
a un cientifico y le dice
que tienes este interesan-
te proyecto, es facil que
se interesen. El dinero es
la parte dificil. Porque no
proviene de los cientificos,
proviene del gobierno o
quizas de la industria o lo
que sea, y la gente necesita
estar convencida de que el
dinero sera productivo. En
la sociedad actual, todavia
hay una terrible tendencia
a pensar que el envejeci-
miento no es un problema
médico, y que, por eso, es
inevitable y no hay forma
de que podamos hacer
algo al respecto. Tenemos
que sacar a la gente de esa
actitud antes de que se
puedan volver entusiastas
y apoyen el que se gaste
dinero en hacer esto. Por

gente cree mas y mas. Son
mas entusiastas.

¢Cree que ha sido un
cientifico incompren-
dido durante mucho
tiempo y que ahora em-
piezan a escucharle?
iEs todavia mejor! Hace 15
afios la mayoria de la gente
no entendia realmente lo
que estaba diciendo, y fue
bastante dificil. Hace diez
anos, esto se acabo, la gen-
te empezaba a entender,
y hace solo cinco, algunos
cientificos europeos, in-
cluyendo tres espafioles,
publicaron un articulo que
venia a decir con bastante
exactitud lo que yo habia
dicho hace diez anos. Aun
asi, todavia no esti com-
pletamente aceptado.
¢Siente que ha nacido
50 anos antes de lo
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- De Grey no esta solo

En linea con los argumen-
tos de De Grey, para el
prospectivista José Luis
Cordeiro, el mayor proble-
ma hoy en el mundo es el
envejecimiento, principal
causa de muerte del 90%
de la poblacion en los pai-
ses desarrollados que pe-
recen por enfermedades
ligadas al paso del tiem-
po (cancer, enfermeda-
des neurodegenerativas y
cardiovasculares). No en
vano, una de sus frases
emblematicas es “si existe
una causa noble a la que
dedicar la vida, esta es
combatir el envejecimien-
to”. Para solventar este
problema, afirma, la medi-
cina futura no va a ser cu-
rativa sino preventiva y ha
situado en el 2045 “el afo
en que todos llegaremos a
la inmortalidad y veremos
la muerte de la muerte”.
Cordeiro esta convencido
de que en las proximas
dos décadas viviremos
mas cambios que en los
dos ultimos milenios por-
que todas las tecnologias
avanzan a un ritmo expo-
nencial que aceleraran las
transformaciones y el de-
sarrollo econdomico para

José Luis Cordeiro , David Woed

ta MUERTE

DE LA

MUERTE |

VIVIR INDEFINIDAMENTE

DEUSTO

En noviembre de 2018, Cordeiro presenté su libro La
muerte de la muerte en el que aborda la posibilidad
cientifica de la inmortalidad fisica y su defensa moral.

dar paso a un futuro en el
que la vida sera totalmen-
te distinta a como la cono-
cemos hoy.

bles para todo el mundo.
Por ejemplo, el que cada
persona disponga de la
secuenciacion de su pro-

En las proximas dos décadas
viviremos mas cambios que
en los dos ultimos milenios

Las cosas que hoy pare-
cen inalcanzables para la
mayoria de la gente, en
un futuro cada vez mas
cercano seran asequi-

pio genoma para poder
prevenir  enfermedades
genéticas. Incluso, Cor-
deiro ha sefalado que
los cientificos trabajan en

JOSE CORDEIRO
Nacié en Caracas

en 1962. Estudio
ingenieria en la
Universidad Simoén
Bolivar, luego

en el MIT recibioé

su licenciatura y
maestria en ingenieria
mecanica, con una
especializacion en
economia e idiomas.

desarrollar procesos que
faciliten la descarga de
la conciencia humana en
un cuerpo robotizado, lo
que convertiria al hombre,
basicamente, en “transhu-
manos”.

Aunque todo parezca
exagerado, el investiga-
dor esta convencido de
que ello se producira gra-
cias a la convergencia de
las cuatro grandes tecno-
logias del futuro: la nano-
tecnologia, la biotecnolo-
gia, la infotecnologia y la
cognotecnologia.

debido?

No sé si esta tecnologia lle-
gara a tiempo para que yo
pueda beneficiarme per-
sonalmente, pero no estoy
preocupado por eso. Aho-
ra tengo una vida muy ple-
na porque estoy ayudando
a desarrollar esta tecnolo-
gia que mejorara mucho la
vida de las personas.

A que se refiere cuan-
do afirma que esta-
mos en trance proen-
vejecimiento.

ol

Es una estrategia psico-
légica que hemos adop-
tado para enfrentar el
envejecimiento como una
condicion existencial fun-
damental. Se basa en la
creencia de que el enve-
jecimiento y la muerte
no solo son inevitables,
sino que, de hecho, son
una parte apreciada de
un proceso natural o re-
ligioso que no debemos
manipular. Descubri que
casi nadie intentaba ven-

cer el envejecimiento y
estaba completamente
horrorizado: nunca pensé
que alguien pudiera estar
en desacuerdo con que el
envejecimiento es el pro-
blema mas importante
del mundo, causando el
mayor sufrimiento en el
mundo.

Usted esta acostum-
brado a la critica y
también a responder a
ella.

A menudo me preguntan

por qué querriamos tener
mil afios y creo que es una
pregunta esttipida. Lo tni-
co que importa es que a
nadie le gusta estar enfer-
mo, tener la posibilidad de
enfermarse o ver a otras
personas enfermarse. Por
eso, si vamos a lo concre-
to, no estoy trabajando
en la longevidad, sino en
mantener a las personas
sanas. El aspecto de la lon-
gevidad es puramente un
efecto secundario. @
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Inmunologia

Noheles ven

En el ano 1980 el inmundlogo
venezolano Baruj Benacerraf f

galardonado con el Premi

bel

de Medicina. Treinta y ocho anos
mas tarde, otro coterraneo, el

genetista caraque =
Vence, integraelequipocientifico

que recibe los
honores por
parte de la
academia
sueca. En

las préximas

paginas conoceremos
a los protagonistas y lo.r
de sus investigacio

1 pasado mes de
octubre, dos in-
munologos, el es-

tadounidense James
Allison y el japonés Ta-
suko Honjo, fueron ga-
lardonados con el Pre-
mio Nobel de Fisiologia
o Medicina 2018 por sus
investigaciones y el desa-
rrollo de la inmunotera-
pia como una forma de
tratamiento del cancer,
una nueva y efectiva for-
ma de atacar la enferme-
dad tratando el sistema
inmunoldgico en lugar

Ha

/\//‘\CP/D.

O
~ (

tapie

del tumg stincion
fue, supuesto, no-
ticia en el mundo, pero
trajo consigo una alegria
especial para la comuni-
dad cientifica venezola-
na, pues uno de los prin-
cipales investigadores
que forma parte del lau-
reado equipo cientifico
de Allison es el Dr. Luis
Miguel Vence, genetista
caraqueio de 45 anos.

Si bien es cierto que Ven-
ce no es el lider del es-
tudio, su aporte ha sido
esencia en el desarrollo

o Luis Miguel =

2dicas’ .

Caracas. Sus padres son
colombianos y decidie-
ron emigrar a Venezue-
la en la década de 1970.
Desde muy joven, se pro-
puso estudiar genética
para encontrar una cura
al lupus, una enferme-
dad autoinmune que so-
breviene cuando el sis-
tema inmunolégico del
cuerpo ataca sus propios
tejidos y organos. Pato-
logia que su familia y el
mismo padece.

CZ0IaN0s




PREMIO NOBEL

Fueron establecidos en 1895 como la
ultima voluntad de Alfred Nobel, inventor
de la dinamita e industrial sueco. Cada afio
la Fundacion Nobel otorga una medalla de
oro, un diploma y un premio en efectivo
para recompensar a las personas e
instituciones que mas hayan contribuido
al progreso y bienestar de la humanidad
en los campos de la quimica, la medicina,
la literatura, la paz y la economia. El
Premio Nobel en Fisiologia o Medicina es
entregado por el Instituto Karolinska de
Suecia a cientificos y médicos que hayan
hecho investigaciones sobresalientes o
inventado técnicas revolucionarias.
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En 1990, partio de su pais
natal, inicialmente a Is-
rael amparado por una de
las entonces prestigiosas
becas Gran Mariscal de
Ayacucho. Luego se radi-
c6 en Francia. Se gradud
en ingenieria genética,
con especializacion en
biologia molecular, tras
lo cual viajo6 a los Estados
Unidos para realizar un
PhD en inmunologia en
Boston, estudio que cul-
min6 en Dallas.
Posteriormente, fue re-
clutado por el equipo de
investigacion del M.D.
Anderson Cancer Cen-
ter de la Universidad de
Texas, uno de los mejo-
res hospitales del mundo
en tratamiento del cancer
y donde Vence ejerce de-
sarrolla su investigacion
desde hace 13 anos.

En 2012, el Dr. Allison se
incorporé a la institucion
y desde su llegada se inte-
res6 en formar equipo con
Vence, quien encabezaba
un grupo de investigacion
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TRABAJO EN EQUIPO
1. Luis Vence (izquierda),
junto a su amigo y jefe
James Allison, director
ejecutivo de la plataforma
de inmunoterapia

en el M.D. Anderson
Cancer Center, quien se
encuentra acompanado
de su esposa Padmanee
Sharma.

2. El caraqueiio, en

su laboratorio, dirige

un equipo de 20
investigadores que

a diario identifican
pacientes con cancer.

3. James Allison recibe
el premio Nobel de
Medicina por parte del
rey Carlos XVI Gustavo
de Suecia.

en inmunoterapia.
Actualmente el venezo-
lano se desempena como
uno de los cuatro direc-
tores de investigacion del
M.D. Anderson Cancer
Center, en el area asociada
a exploraciéon de tumores
solidos. Su tarea y la de
sus colaboradores es estu-
diar biomarcadores, para
identificar a los pacientes
con posibilidades de be-
neficiarse por la inmuno-
terapia contra el cancer, a
fin de descartar a aquellos
con tendencia a desarro-
llar reacciones adversas.
Ello formar parte de la
contribucion de Vice al
trabajo que consagr6 a
Allison y a la institucion
de la forman parte ambos)
con el Premio Nobel.

Los ‘padres’

de la inmunoterapia
En los afnos 9o Allison co-
menzo6 a estudiar una pro-
teinallamada CTLA-4, que
funciona como un ‘freno’
que impide que los linfo-
citos T, un tipo de glébu-



los blancos, identifiquen y
combatan a determinadas
células. El investigador
entendi6é que eliminar esa
barrera podria hacer que
las defensas ataquen a los
tumores. En1994laidease
plasmo en el desarrollo de
anticuerpos que inhiben la
proteina y desatan la com-
batividad de los linfocitos,
un enfoque que demostrd
alta efectividad contra tu-
mores en ratones. Estos
resultados supusieron el
pilar de Ipilimumab, el
primer medicamento on-
colégico contra el mela-
noma metastasico, apro-
bado en 2011 tras 10 anos
de ensayos clinicos. “La
motivacion que guia a los
cientificos es expandir los
limites del conocimiento.
Yo no me propuse estu-
diar el cancer, sino enten-
der mejor la biologia de
los linfocitos T, esas célu-
las asombrosas que viajan
por nuestro cuerpo y nos
protegen de las enferme-
dades. Es un privilegio
conocer a pacientes trata-
dos con éxito con inhibi-
dores de punto de control
porque son la prueba viva
del poder de la ciencia ba-
sica”, ha dicho Allison en
un comunicado difundido
por su institucion, el Cen-
tro de Cancer MD Ander-
son de Houston.

Por su parte, Honjo, de
76 anos y vinculado a
la Universidad de Kioto
desde 1984, descubrio6 la
PD-1, otra proteina que
se expresa en la superficie
de los linfocitos T y que
también impide que ata-
quen a los tumores. Las
terapias basadas en esta
segunda molécula han

ﬁfi& Proteina CTLA-4 |

Célula que presenta
el antigeno

sdetectas

los cuerpos extrafios
gue los linfocitos
deben destruir

Q¢

Célula

N
cancerigena

Linfocito T Receptor

Destruye
las amenazas

en el organismo
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La inmunoterapia en la lucha contra el cancer

James P, Allison y Tasuku Honjo descubrieron métodas
para activar la respuesta del sistema inmunitario

Y Proteina PD-1

Funcionamiento «normals
del sistema inmunitario

= Las proteinas
CTLA-4 v PD-1,
4 actiian como un freno
2 N para los linfocitos

» La mayoria de las
células cancerigenas
no son atacadas

}'\ peor los linfocitos

Tratamiento
de inmunoteria

= LUn anticuerpo
inhibe la proteina

" Los linfocitos T

ya no son frenadoes
y atacan a las
células cancerigenas

o” = Anticuerpos

Principales tipos de cancer tratados: pulmaén, rifienes, linfomas y melanomas

demostrado ser “sorpren-
dentemente efectivas en
la lucha contra el can-
cer”’, segin la Asamblea
del Nobel. Los anticuer-
pos contra PD-1 son mas
efectivos que los dirigidos
contra CTLA-4 y han per-

mitido crear tratamientos
efectivos contra el cancer
de pulmon, renal, de piel y
linfoma. La combinaciéon
de ambos anticuerpos
aumenta la efectividad
de la inmunoterapia tal y
como se ha demostrado

GENIALIDAD

Lo brillante del trabajo de
los equipos de Allison y
Honjo es que la cura no
la buscaron en el cancer
directamente, sino que
ampliaron su mirada hacia
el sistema inmunolégico
Los descubrimientos

de los dos laureados
constituyen para la
academia un hito en la
lucha contra el cancer.

en personas con melano-
ma. “Quiero continuar mi
investigacion para que la
inmunoterapia salve mas
pacientes afectados por
cancer”, dijo Honjo a la
prensa luego de recibir su
reconocimiento.
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Durante todo el siglo XX
la comunidad cientifica
mundial intent6é ‘reclutar’
al sistema inmune para lu-
char contra el cancer, pero
los progresos clinicos fue-
ron modestos. Es a partir
de los descubrimientos de
ambos inmundlogos que
la terapia de inhibidores
de punto de control re-
volucion6 el tratamiento
del cancer y cambi6 para
siempre la vision sobre
esta enfermedad.

“La inmunoterapia ha su-
puesto todo un cambio de
paradigma en tratamien-
tos oncologicos”, opina
Oscar Fernandez-Capeti-
llo, lider del grupo de Ines-
tabilidad Gendémica del
Centro Nacional de Inves-
tigaciones Oncolodgicas de
Espana. “Hasta que llego,
los tratamientos del cancer

La inmunoterapia
cambiod para
siempre la vision
sobre el cancer

funcionaban algo en todos
los pacientes, con ella, los
tratamientos  funcionan
mucho en algunos pacien-
tes, y lo mas importante es
que responden enfermos
que antes habrian sido
desahuciados”, resalta.

La efectividad de estos
tratamientos varia depen-
diendo del tipo de tumor,
en los mejores casos es
efectiva en mas de un ter-
cio de las personas, pero
hay otros tumores en los
que funciona poco o nada,
como los de pancreas. “La
gran pregunta que queda
por responder es por qué
sucede esto”, resalta Fer-
nandez-Capetillo.
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MERITORIA LABOR DE INVESTIGACION
1. Bruj Benacerraf (1920-2011), inmundlogo y genetista.
2. Jean Dausset (1916-2009), inmundlogo.

3. George D. Snell (1903-1996), genetista.

4. El 11 de octubre de 1980, Bencerraf recibe de
manos del Rey Carl XVI Gustaf el Premio Nobel de
Fisiologia o Medicina, el Instituto Karolinska le otorgo
el reconocimiento por sus descubrimientos acerca
de estructuras de la superficie celular determinadas
genéticamente queregulanlasreaccionesinmunolégicas.
Benacerrafrecibié el premio como ciudadano venezolano,
a pesar de tener ciudadania estadounidense desde el aifio
1943. Su medalla se encuentra en el Hospital de Clinicas

Caracas, el cual Benacerraf fundaria en el aio 1975.

El novel de Baruj Benacerraf

Llama la atencion que la
historia de Vence es muy
similar a la de Baruj Be-
nacerraf, el (nico vene-
zolano que ha ganado un
premio Nobel y probable-
mente, uno de los inmu-
noélogos mas importantes
del siglo XX.

Benacerraf nacio6 el 29 de
octubre de 1920 en Cara-
cas. Su madre era argeli-
na, su padre era un exitoso
comerciante de telas ju-
dio, natural del entonces
Marruecos espanol.
Cuando tenia 5 anos, la
familia decide mudarse a
Paris, pero regresa a Ve-

nezuela en 1939 luego del
comienzo de la Segunda
Guerra Mundial. Luego
de atender durante un afio
los negocios familiares, la
familia se muda a Nueva
York y Benacerraf decide
perseguir su suefio de ser
médico, algo que resul-
taria complicado para al-
guien con su origen étnico
y extranjero en los Estados
Unidos de aquella época.

Tras ser rechazado en va-
rias escuelas de medicina
norteamericanas, Bena-
cerraf es admitido en la
Universidad de Virginia
en 1942 de donde egresa

como médico en 1945. Dos
afios mas tarde comienza
su carrera como investiga-
dor, luego de servir en Eu-
ropa con el Cuerpo Médico
del Ejército de los Estados
Unidos.

Es uno de los
genetistas

e inmunélogos
mas destacados
del siglo XX

Después de una breve es-
tadia en la Francia de la
posguerra, a donde su fa-
milia habia llegado poco
tiempo antes, Benacerraf
retorna a Norteamérica
en 1956, para dedicarse a
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lo que realmente le apa-
sionaba, la investigacion
inmunologica.

Durante los siguientes
afios su labor cientifica se
desarroll6 en el departa-
mento de patologia, en la
Harvard Medical School,
en Boston.

Finalmente, en 1980, se-
ria galardonado, junto al
estadounidense  George
Snell y al francés Jean
Dausset, con el Premio
Nobel de Fisiologia y Me-
dicina, por sus descubri-
mientos relacionados con
las estructuras de las cé-
lulas que regulan los me-
canismos de defensa del
cuerpo humano contra las
enfermedades.

En 2011, en la ciudad de
Boston, a la edad de 9o
afos, dijo adi6s este hono-
rable venezolano.

La mayoria (por no decir
toda) la investigacion de
Benacerraf, al igual que la
Luis Miguel Vence, fueron
desarrolladas y financia-
das fuera de la naci6on que
los vio nacer. Sin embar-
g0, y aunque sus premios
no podrian considerarse
estrictamente un triunfo
para la comunidad cien-
tifica venezolana, ambos
investigadores manifesta-
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ron con orgullo su heren-
cia criolla y consideraron
sus reconocimientos un
honor para Venezuela y
Latinoamérica.

Pioneros de la
inmunologia

El ntcleo comtn del tra-
bajo Benacerraf, Dausset
y Snell, galardonado con
el Nobel, fue el descubri-
miento del importante
papel que los genes en
la defensa de las células
de los seres vivos ante la
agresion de elementos ex-
ternos al organismo.

El analisis riguroso de es-
tos mecanismos inmuno-
logicos, que son distintos
para cada ser humano,
ha sido base cientifica de
innumerables estudios
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ACCION DE UN ANTIGENO
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Muegrie de la célula

AL ANTIG ENO

La célula
facda

(® )
Cdlula

ANTIGENOS
Son moléculas
que el sistema

inmunolégico
puede reconocer
como extrahas

e induce una

respuesta
inmunitaria

en el cuerpo,
particularmente
la produccion de
un anticuerpo.
En las imagenes
observamos su
funcionamiento.

/\ Antigena

Antigenos

Iuga.r de union a antigeno

4

Anticuerpo

eliminar  enfermedades
hereditarias.

Snell discerni6 los facto-
res genéticos que deciden
la posibilidad de transferir
un tejido de un individuo a
otro. A ello es debido la no-

Los hallazgos del equipo de
investigacion de Benacerraf
se convirtieron en pilares de la
inmunologia moderna

posteriores sobre la resis-
tencia o susceptibilidad
a ciertas enfermedades
infecciosas, asi como a la
predisposicion a desarro-
llar autoinmunidad, el do-
minio de la inmunologia
contra el cancer y el uso de
la ingenieria genética para

cion de antigeno H. Daus-
set revel6 la presencia de
antigenos H en el hombre,
y estudi6 los factores ge-
néricos que rigen su for-
macion. Por su parte, Be-
nacerraf demostr6 que los
factores hereditarios estan
intimamente ligados a los

genes que determinan la
producciéon de antigenos,
es decir, descubri6 que el
sistema inmunitario tiene
una serie de caracteristi-
cas que son genéticas.

Estos hallazgos son conside-
rados hoy en dia uno de los
pilares de la inmunologia
moderna. El conocimiento
adquirido por los tres cien-
tificos sobre los antigenos
H, también reviste una gran
importancia para facilitar el
proceso de trasplantes de
organos en el cuerpo huma-
no. La basqueda de donan-
tes compatibles se basa en
su investigacion; de ahi que
los familiares sean a prio-
ri mejores candidatos para
aportar un 6rgano. @



Sapiens cuestinoné
nuestro pasado.
Homo Deus imagino
nuestro futuro.
Ahora explora
el presente...
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entiende la hlstorla no como el estudio
) el estudio del cambio. Naci6 en Kiryat
es de servicio militar en Israel y entendio

Del autor de De animales a dioses

Yuval Noah Harari

21 lecciones
para

Yauval Noah Harari

Sapiens
De animales
a dioses

Breve historiy dela hypy idad

Del aute

Yuval Noah Harari

Breve historia
el Mafiang

dio en la universidad en Jerusalén, y en

Todo comenzd con su libro “Sapiens, de animales
a dioses”, un ambicioso texto sobre la historia de la
humanidad que se convirtid enun bestsellerinternacional
tras ser publicado eninglés de 2014. Hasta elmomento se
han vendido mds de ocho millones de copias de la obra,
que ha sido tfraducida a unos 50 idiomas. Este éxito vino
seguido por "*Homo Deus, breve historia del manana”,
un libro sobre el futuro de la humanidad del que se
han vendido mds de cuatro millones de ejemplares.

Y en 2018 publicd “21 lecciones para el siglo XXI", en
donde analiza el mundo actual y realiza advertencias
sobre los grandes retos del momento como el cambio
climdtico, la revolucién de las tecnologias disruptivas
o las armas de destruccidon masiva. Su descripcion, en
lineas generales, es muy concisa y realista, buscando
los puntos ciegos de cada ideologia. En esta nueva
entrega sigue practicando ese sentido del humor tan
singular en una obra de divulgacion cientifica.



~ CURIOSIDADES Anatomia | El tamatio del
humano es el mismo desde el

nacimiento hasta la muerte.

La [eigE se compone
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cualquier mano mide
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El @Ei»® humano puede resistir 7
dias sin alimento pero sélo 2 sin agua

La se renueva mensualmente,
pues cada dia perdemos";niles
de células muertas y tardamos

entre 20 y 30 dias en mudarla
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Las células mas
grande con las que
cuenta el cuerpo
humano son los
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'El cuerpo de los hombres fabrica
10 millones de a
diario. Con esa cantidad, bastarian
seis meses para repoblar el planeta

Una (flﬂh

tarde 60 segundos en
recorrer todo el cuerpo
humano.

Los humanos son igual de fuertes
que el granito. Un pedazo de hueso del
tamano de una caja de fésforos puede
soportar hasta 9 toneladas de peso

. El /ANl humano es

De los 206 idéntico al ADN de un

Al nacer, el cuerpo del bebé tiene
huesos
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;Qué es un trasplante fecal
y por que querria uno?

El trasplante fecal se usa para tratar infecciones intestinales y ahora
se esta estudiando como un tratamiento para la obesidad, infecciones
del tracto urinario, sindrome del intestino irritable y mas

1 “trasplante de mi-
Ecrobiota fecal” (como

se conoce clinica-
mente) es un procedimien-
to médico que consiste en
introducir heces de un do-
nante sano en el intestino
de un paciente, como trata-
miento a una enfermedad.
La idea es que las heces del
donante contengan una
mezcla saludable de bacte-
rias intestinales que pue-
dan repoblar el intestino
del paciente, lo que trae re-
sultados saludables. Si bien
el procedimiento puede pa-
recer muy poco atractivo,
no es insalubre.

¢Como se administra?
Las heces se obtienen de un
donante o de un banco de
heces, donde se examinan
para detectar patdgenos y
se procesan para su uso meé-
dico. Se administra con un
tubo de plastico insertado
a través de la nariz hasta el
estobmago o el intestino del-
gado. Alternativamente, las
heces de donante pueden
introducirse en el colon a
través de un enema o co-
lonoscopia, o al tragar una
capsula de heces.

¢Qué cura?

El trasplante fecal se usa
como tratamiento para una
infeccién grave del colon
con Clostridium difficile (C.
didd.), una bacteria dafiina

EO

MAS UTIL DE LO QUE PARECE

Las heces se han convertido en un tratamiento muy eficaz
para las infecciones intestinales dificiles de tratar. En la
imagen: una botella que contiene materia fecal humana en
un laboratorio OpenBiome en Massachusetts.

que causa diarreas y que
puede afianzarse si los an-
tibidticos eliminan la flora
bacteriana habitual del co-
lon (intestino grueso).

En 2011, la C. diff. caus6 al-
rededor de medio millén de

El objetivo es repoblar
el intestino del paciente
con los microbios

de una persona sana

infecciones, entre ellas, mas
de 29 mil muertes y 4.800
millones de dolares en gas-
tos de atencion médica, solo
en los Estados Unidos.

Antecedentes
El uso del trasplante de mi-

crobiota fecal para paliar
determinadas enfermeda-
desha cobradointerésenlos
ultimos afios. Sin embargo,
no es un procedimiento to-
talmente nuevo. En 1958,
el médico estadounidense
Ben Eiseman
demostré la
eficacia de este
tratamiento.
Los resulta-
dos se descri-
bieron como
“inmediatos y dramaticos”,
pero debido al rechazo a
la idea de ingerir heces, el
trasplante fecal no logré la
aceptacion general.

El punto de inflexi6on se
produjo en 2013, con la pu-

blicacion de un estudio que
demostrd que el trasplante
fecal es superior a la vanco-
micina (antibibtico), como
tratamiento para Clostri-
dium difficile.

Nuevos tratamientos
Recientemente el trasplan-
te fecal se administra como
tratamiento alternativo
para la obesidad, infeccio-
nes recurrentes del tracto
urinario, colitis ulcerosa,
sindrome del intestino irri-
table y promete ser una
solucion fiable para otras
afecciones.

Efectos secundarios
Los efectos secundarios
registrados han sido leves
e incluyen diarrea, calam-
bres, nauseas, estrefi-
miento y flatulencia, pero
los ensayos realizados has-
ta la fecha no han sido lo
suficientemente  amplios
como para detectar proble-
mas potencialmente mas
graves.

La Administracion de Ali-
mentos y Medicamentos
de EE.UU. considera que el
trasplante fecal es un “nue-
vo farmaco en investiga-
cion” y no lo ha aprobado
para uso general.

El consejo de los expertos
es: “no se recomienda rea-
lizar un trasplante de heces
en el hogar sin la orienta-
cion de un médico”. @
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uando leemos acti-
vamos  preferente-
mente el hemisferio

izquierdo del cerebro, que
es el del lenguaje y el mas
dotado de capacidades ana-
liticas en la mayoria de las
personas, pero son muchas
més las areas cerebrales
de ambos hemisferios que
se activan e intervienen en
el proceso. Decodificar las
letras, las palabras y las
frases y convertirlas en so-
nidos mentales requiere
activar amplias areas de la
corteza cerebral. Las cor-
tezas occipital y temporal
se activan para ver y reco-
nocer el valor semantico
de las palabras, es decir, su
significado. La corteza fron-
tal motora se activa cuando
evocamos mentalmente los
sonidos de las palabras que
leemos. Los recuerdos que
evoca la interpretacion de
lo leido activan poderosa-
mente el hipocampo y el
I6bulo temporal medial.

kc

-

Las narraciones y los con-
tenidos sentimentales del
escrito, sean o no de fic-
cion, activan la amigdala y
deméas areas emocionales
del cerebro.

El razonamiento sobre el
contenido y la seméantica
de lo leido activan la corte-

.'-‘f

razonar, sino también, en
cierta medida, la inteligen-
cia de las personas.

La lectura, en definitiva,
inunda de actividad el con-
junto del cerebro y refuer-
za también las habilidades
sociales y la empatia, ade-
més de reducir el nivel de

I, = I 1 -
e 0 a—

W e i

LEER ES LA MEJOR MEDICINA PARA EL CEREBRO
Una dosis diaria de 30 minutos estimula la actividad cerebral
y protege de las enfermedades neurodegenerativas

za prefrontal y la memoria
de trabajo, que es la que
utilizamos para resolver
problemas, planificar el
futuro y tomar decisiones.
Estd comprobado que la
activacion regular de esa
parte del cerebro fomen-
ta no soélo la capacidad de

estrés del lector. Todo ello
sin mencionar la satisfac-
cion y el bienestar que pro-
porciona el conocimiento
adquirido y como ese cono-
cimiento se transforma en
memoria cristalizada, que
es la que tenemos como re-
sultado de la experiencia.

El libro es asi un gimnasio
asequible y barato para la
mente, el que proporciona
la mejor relaciéon costo/be-
neficio en todas las edades
de la vida, por lo que de-
beria incluirse en la educa-
cion desde la mas tempra-
na infancia y mantenerse
durante toda la vida.

Cada persona debe elegir el
tipo de lectura que mas le
motiva y conviene. Los ni-
nos deben ser estimulados
a leer con lecturas adecua-
das a su edad y los mayores
deben procurarse todo el
auxilio que requieran sus
facultades visuales para po-
der seguir leyendo y mante-
niendo en forma su cerebro
cuando envejecen. Un mo-
tivo afiadido para que los
mayores sigan leyendo es
la plausible creencia de que
no somos verdaderamente
viejos hasta que no empe-
zamos a sentir que ya no
tenemos nada nuevo que
aprender. @
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Elija salua, no tabaco
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