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EDITORIAL

Estimad@s Lector@s,

La biotecnologia, en su sentido mas amplio, es el arte de traducir la vida en soluciones.
En esta edicidn de Biotecnoldgica Magazine reunimos historias que ejemplifican esa
capacidad de la ciencia para interpretar, adaptar y reinventar lo que nos ofrece la
naturaleza. Desde las raices agricolas hasta los rincones mas ocultos del océano,
pasando por los misterios del cerebro y los desafios de salud publica, cada articulo nos

recuerda que el conocimiento no solo debe asombrar, sino también transformar.

Abrimos con un tema vital para la humanidad: la agricultura. Las poliaminas,
compuestos muchas veces ignorados fuera del laboratorio, muestran su potencial para
fortalecer cultivos, reducir el uso de quimicos y promover una produccidon mas
sostenible. Al mismo tiempo, exploramos los océanos como fuente de medicina: los
péptidos marinos emergen como aliados inesperados frente a enfermedades que aun

desafian a la medicina moderna.

La cafeina, omnipresente en nuestra vida cotidiana, se presenta desde otra mirada:
como un contaminante emergente que amenaza ecosistemas acuaticos. En contraste,
la neurociencia moderna nos adentra en el funcionamiento de la memoria, donde los
engramas y la estructura de la cromatina podrian ofrecer nuevas vias para comprender

la mente humana y tratar enfermedades mentales.

Desde nuestras costas, el pulpo de dos manchas se perfila como una especie con gran
potencial acuicola, mientras que un nuevo enfoque terapéutico para canceres agresivos
redefine o que entendemos por curacion celular. La reemergencia de la tos ferina nos
obliga a reflexionar sobre los limites de la salud publica, incluso en tiempos de alta

cobertura vacunal.

BiotecnoLdgica Magazine, Afio 2025, Vol. 3, No. 2




Finalmente, en nuestra seccion “Filosofando”, una cucharada de azucar nos invita a
mirar a la humanidad con ojos criticos pero esperanzados, recordandonos que, pese a

nuestras contradicciones, somos capaces de construir, aprender y transmitir.

Cada texto en este numero es un recordatorio de que la biotecnologia no se limita al
laboratorio: vive en el campo, el mar, el cuerpo humano y nuestras decisiones
cotidianas. Porque comprender la vida, en todas sus formas, es el primer paso para
cuidarla.

iBienvenidos a una nueva ediciéon de Biotecnologia Magazine!

Consejo Editorial Fundador

BiotecnoLdgica Magazine, Afio 2025, Vol. 3, No. 2
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Poliaminas: aliados que impulsan el crecimiento de los
cultivos agricolas

Cristopher Favian Guadarrama Albarrani, Anuar Salazar Gdmez2, Brenda Roman Poncel1*
1. Universidad Politécnica del Estado de Morelos, Boulevard Cuauhndhuac 556, Lomas del Texcal, Jiutepec, Morelos,
62550, México.
2. Escuela Nacional de Estudios Superiores Unidad Ledn, Universidad Nacional Autonoma de México (ENES-Ledn
UNAM), Blvd. UNAM 2011, Guanajuato 37684.
*Autor de correspondencia: Brenda Roman-Ponce; E-mail: broman@upemor.edu.mx

Tema: En el presente texto se destaca la importancia de la agricultura y el papel de las poliaminas
en el crecimiento y resistencia de los cultivos. Estas moléculas mejoran la absorcién de nutrientes,
fortalecen las defensas de las plantas y las ayudan a enfrentar condiciones adversas. Ademas,
ciertas bacterias del suelo producen poliaminas, beneficiando el desarrollo vegetal de manera
natural. Su uso en bioestimulantes podria reducir la dependencia de fertilizantes y pesticidas
guimicos, promoviendo una agricultura mas sostenible. En el futuro, las poliaminas podrian
revolucionar la produccién agricola, mejorando la calidad y cantidad de los alimentos.

Introduccidn

La agricultura es una de las actividades mas
importantes para la humanidad, ya que nos
proporciona los alimentos que consumimos
todos los dias. Es fundamental para el desarrollo
de las sociedades, permitiendo el
abastecimiento de frutas, verduras, granos y
carne. Ademas, no solo impulsa la economia,
genera empleo y es clave para la seguridad
alimentaria, si no que, también ayuda a
conservar el medio ambiente cuando se practica
de manera sustentable. En México, la
agricultura tiene un papel esencial, ya que el
pais es productor de maiz, frijol, aguacate y
otros cultivos basicos para la alimentacion.
Ademas, muchas  comunidades rurales
dependen de esta actividad para su sustento. La
agricultura también es una fuente importante
de exportaciones, contribuyendo a la economia
nacional. Con practicas sostenibles e
innovaciones tecnoldgicas, se busca mejorar la
produccion sin afectar los recursos naturales.

doi.org/10.5281/zenodo.15376062

En la agricultura, las plantas necesitan varios
factores para crecer sanas y fuertes, como la luz
del sol, el agua y los nutrientes del suelo. Sin
embargo, existen otras sustancias menos
conocidas que también son clave para su
desarrollo y resistencia. Entre ellas se
encuentran las poliaminas, pequenas moléculas
que funcionan como aliados invisibles de los
cultivos, ayudando a las plantas a crecer mejor y
enfrentar condiciones adversas como el ataque
de patogenos.

¢Como ayudan las poliaminas a las plantas para
un mejor crecimiento y desarrollo?

Las poliaminas son pequenas moléculas
organicas que se encuentran en todas las
células vivas, incluidas las de las plantas. Las
mas comunes en el mundo vegetal son la
putrescina, la espermidina y la espermina. Estas
moléculas juegan un papel crucial en el
crecimiento y desarrollo de las plantas,
participando en diversos procesos que son
esenciales para ellas, como regular el crecimien-
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to de sus células para que desarrollen tallos
mas robustos, raices mas profundas y hojas
mas resistentes (Pegg et al., 2011;Dunn et al.,
2023).

Aunque las poliaminas no son tan conocidas
como el agua, la luz solar y otros nutrientes del
suelo, cumplen funciones esenciales que
ayudan a los cultivos a crecer sanos y fuertes.
Actian como una especie de "escudo natural”
al fortalecer las defensas de los cultivos contra
el estrés ambiental, ayudando a las plantas a
adaptarse a cambios en su entorno, como
temperaturas extremas, sequias o exceso de
agua (Luna et al, 2014). Otro aspecto
interesante es su papel en la germinacion de
semillas y en la maduracion de frutos. Gracias a
ellas, las semillas pueden brotar con mas
facilidad y los frutos desarrollarse de manera
Optima, lo que mejora la produccion agricola.
También influyen en la resistencia de las
plantas a enfermedades, ayudando a que se
defiendan mejor contra plagas y
microorganismos dafinos.

Revista en linea de divulgacién biotecnolégica
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Ya que las poliaminas ayudan a mejorar la
productividad de los cultivos de manera
sostenible, su aplicacion en la agricultura podria
ser una alternativa natural para reducir el uso
de fertilizantes y pesticidas quimicos,
contribuyendo a una produccidon mas amigable
con el medio ambiente, estas moléculas son
verdaderos aliados invisibles en la agricultura.
Aunque no las vemos, trabajan silenciosamente
para que nuestras plantas crezcan mejor, sean
mas resistentes y produzcan alimentos de
mayor calidad.

¢Como ayudan las bacterias productoras de
poliaminas al crecimiento de las plantas?

Las poliaminas no solo son producidas por las
plantas, sino también por microorganismos
benéficos de gran importancia agricola, como
ciertas bacterias asociadas a plantas y del
suelo, por ejemplo, del género Bacillus,
Rhizobium, Streptomyces, Enterobacter, Serratia,
hongos como Trichoderma y levaduras como
Cryptococcus y Pseudozyma, las cuales poseen

Figura 1. A. Cultivos agricolas de importancia en el mundo, destacando maiz, trigo, arroz, soya y papa en B.
se muestran los cultivos agricolas de relevancia para México donde se observan maiz, aguacate, tomate,

cafa de azucar y chile (elaboracién propia).

doi.org/10.5281/zenodo.15376062
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estrés abidtico

HzN/\/\H/\/\NHz

Poli inas Absorcién de nutrientes

Resistencia a enfermedades y
plagas

Mejora la calidad de los
alimentos

estrés bidtico

Figura 2.Mecanismos de proteccion a las plantas llevados a cabo por las poliaminas. Elaboracién propia.

la capacidad o la maquinaria metabdlica
necesaria para la sintesis de poliaminas de
forma exdégena (Wang et al., 2022; He et al.,,
2023; Cloete et al., 2009).

Estas bacterias desempenan un papel clave en
la agricultura, ya que ayudan a mejorar el
crecimiento v la resistencia de los cultivos. Las
poliaminas que producen fungen como una
especie de "comunicacién quimica" entre las
bacterias y las plantas, favoreciendo su
desarrollo en condiciones dificiles, por ejemplo,
en presencia de metales como el plomo o
cadmio. Cuando las bacterias liberan las
poliaminas, estas pueden ser absorbidas por las
raices de las plantas, ayudando a su
crecimiento y fortaleciendo su estructura.
Ademas, estas moléculas ayudan a mejorar la
absorcién de nutrientes, lo que permite que las
plantas aprovechen mejor el agua y los
minerales del suelo. Esto es especialmente util
en zonas con suelos pobres o en regiones
afectadas por la sequia.

doi.org/10.5281/zenodo.15376062

Otro beneficio importante es que las
poliaminas bacterianas aumentan la resistencia
de las plantas frente a enfermedades y plagas.
Funcionan como un refuerzo natural del
sistema de defensa vegetal ayudando a que las
plantas  reaccionen mas rapido ante
microorganismos daninos. En algunos casos, las
bacterias productoras de poliaminas también
pueden competir con patdégenos en el suelo,
reduciendo su impacto negativo en los cultivos.
Ademds de fortalecer a las plantas, estas
bacterias pueden mejorar la calidad de los
alimentos que consumimos. Se ha observado
que las poliaminas influyen en la maduracion de
frutos y en la produccion de ciertos
compuestos que mejoran su sabor y valor
nutricional. Esto significa que, al aprovechar el
potencial de estas bacterias, es posible obtener
alimentos mas saludables y de mejor calidad.
Las bacterias productoras de poliaminas podria
ser una alternativa ecoldgica a los fertilizantes
y pesticidas quimicos. En lugar de depender de

Vol. 3, No. 2
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productos sintéticos, los agricultores podrian
utilizar microorganismos benéficos, como las
bacterias, para mejorar la productividad de sus
cultivos de forma natural y sostenible.

¢Como se usaran las poliaminas en el futuro
para mejorar la agricultura?

En el futuro, el uso de poliaminas en Ia
agricultura podria revolucionar la forma en que
cultivamos los alimentos, haciéndolo de manera
mas eficiente y sostenible. Esto debido al
desarrollo de bioestimulantes a base de
poliaminas que podrian aplicarse directamente
en las semillas o en el suelo para mejorar el
crecimiento de los cultivos desde sus primeras
etapas. Estos compuestos ayudarian a que las
plantas germinen mas rapido, desarrollen raices
mas fuertes y aprovechen mejor el agua y los
nutrientes  disponibles, lo que seria
especialmente atil en zonas con suelos
degradados o en regiones afectadas por la
sequia. Ademas, las poliaminas podrian usarse
para aumentar la resistencia de las plantas
frente a condiciones climaticas extremas, como
olas de calor o heladas, reduciendo las pérdidas
de produccioén causadas por estos fendmenos.
Por otro lado, se investiga su papel en la
proteccion contra plagas y enfermedades,
permitiendo que las plantas activen sus
defensas naturales sin necesidad de pesticidas,
lo que beneficiaria tanto a los agricultores
como al ambiente. Otro posible uso es en la
mejora de la calidad y conservacién de los
alimentos, de tal forma que al aplicarse
permitan prolongar la frescura de las frutas y
verduras después de la cosecha, reduciendo el
desperdicio de alimentos, mejorando su sabor y
valor nutricional.

doi.org/10.5281/zenodo.15376062
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En los préximos afos, la incorporacién de
poliaminas en la agricultura podria convertirse
en una herramienta clave para producir mas
alimentos con menos impacto ambiental. Con
mas estudios y avances tecnolégicos, estas
moléculas podrian ayudar a garantizar |la
seguridad alimentaria en un mundo con una
poblaciéon en crecimiento, al tiempo que
promueven practicas agricolas mas
sustentables y respetuosas con la naturaleza.

Conclusion

La agricultura es una actividad crucial en la
economia mundial, no solo porque proporciona
los alimentos que consumimos diariamente,
sino también porque impulsa la economia y
contribuye a la seguridad alimentaria global. En
este contexto, las poliaminas se presentan
como aliados invisibles pero poderosos para
mejorar el crecimiento de los cultivos y hacer
frente a los desafios que impone el cambio
climatico y las condiciones ambientales
adversas. Estas moléculas, producidas tanto
por las plantas como por bacterias, juegan un
papel importante en el desarrollo de las
plantas, ayudandolas a resistir el estrés,
mejorar la absorcién de nutrientes y aumentar
su defensa contra enfermedades. En el futuro,
su uso en la agricultura podria transformar la
manera en que cultivamos alimentos,
proporcionando soluciones mas naturales y
sostenibles, reduciendo la dependencia de
productos quimicos y fomentando practicas
que respeten el medio ambiente. Asi, las
poliaminas no solo tienen el potencial de
aumentar la productividad agricola, sino
también de mejorar la calidad de los alimentos
gue consumimos y asegurar un futuro mas
saludable y sustentable para todos

Vol. 3, No. 2
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Glosario

Poliamina.-son compuestos organicos que
regulan el crecimiento y resistencia de las
plantas. Mejoran la formaciéon de raices, la
divisiéon celular y la tolerancia al estrés. En la
agricultura, microorganismos del suelo las
producen para fortalecer los cultivos. Su uso
ayuda a reducir fertilizantes quimicos y mejorar
la productividad.

Bioestimulantes.-  sustancias naturales o
microorganismos que mejoran el crecimiento,
la resistencia y la absorcion de nutrientes de las
plantas de manera mas sostenible.

Molécula orgéanica.- es una estructura quimica
basada en carbono e hidrégeno, presente en
los seres vivos. También puede contener
oxigeno, nitréogeno y otros elementos. Son
esenciales para la vida, formando el ADN,
proteinas, grasas y carbohidratos. Ademas,
estdin en  plasticos, medicamentos vy
combustibles. En resumen, son los "bloques de
construccion" de la vida y muchos productos
cotidianos
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El poder oculto del océano: los péptidos marinos que estdn
transformando la medicina moderna

Vladimir Juarez Arellano, Crisalejandra Rivera Pérez*
Centro de Investigaciones Bioldgicas del Noroeste, S. C,, La Paz, B.C.S., 23090, México
*Autor de correspondencia: crivera@cibnor.mx

Tema: Los organismos marinos han sido reconocidos como una fuente prometedora de
compuestos farmacéuticos, incluidos antimicrobianos, antioxidantes y agentes anticancerigenos. La
diversidad de estas moléculas bioactivas en ciertas especies esta influenciada por su entorno y por
presiones evolutivas especificas. Factores como la variabilidad en salinidad, presion y temperatura,
entre otros, las obligan a generar una amplia gama de compuestos bioactivos. Numerosos casos de
éxito han demostrado el potencial de los péptidos marinos en la lucha contra la resistencia a los
antibiéticos, un problema de creciente preocupacién a nivel mundial.

Introduccion

El vasto e inexplorado océano no es solo el
hogar de paisajes submarinos deslumbrantes,
sino también un laboratorio vivo lleno de
organismos con habilidades sorprendentes. En
este entorno dindmico, especies como los
bivalvos han desarrollado estrategias Unicas
para adaptarse, convirtiéndose en campeones
de la resiliencia frente a amenazas externas.
Entre sus herramientas mas impresionantes se

encuentran los péptidos antimicrobianos
(AMPs), pequenas moléculas proteicas que
neutralizan microorganismos patdgenos

mediante diferentes modos de accién que
incluyen la alteracion de las membranas, la
interferencia con el metabolismo y la seleccién
de componentes citoplasmicos (Arellano et al.,
2018; Yeaman & Yount, 2003), lo que promete
revolucionar la biomedicina.

La resistencia a los antibiéticos es una de las
principales amenazas para la salud publica a
nivel mundial y se estima que, para el arno 2050,
podria causar cerca de 10 millones de muertes
anuales debido a infecciones provocadas por
bacterias resistentes a los farmacos. Entre los
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microorganismos mas  preocupantes  se
encuentran Staphylococcus aureus resistente a la
meticilina  (SARM),  Enterococcus faecium
resistente a la vancomicina (ERV) y Escherichia coli
productora de betalactamasas de espectro
extendido (BLEE), los cuales han desarrollado
mecanismos de resistencia que dificultan el
tratamiento de las infecciones. Los AMPs
representan una alternativa plausible para
revolucionar la biomedicina debido a sus
propiedades Unicas y su mecanismo de accién
multifacético. Los AMPs tienen un amplio
espectro de actividad, son capaces de matar
patdgenos rapidamente y, a menudo, muestran
selectividad celular, lo que los hace atractivos
como agentes terapéuticos. Ademas, su
mecanismo de accién, que incluye la alteracién
de las membranas celulares y la interferencia
con procesos metabdlicos, dificulta que las
bacterias desarrollen resistencia en
comparacion con los antibidticos tradicionales
(Datta & Roy, 2021).
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Figura 1. Esquema que ilustra la diversidad de péptidos y ejemplifica algunos de los compuestos
mencionados en el articulo. Esta representacion grafica demuestra que, en todas las especies, existe
una gran variedad de compuestos bioactivos con propiedades terapéuticas que resultan de interés
para la humanidad. Estos péptidos, derivados de diversas fuentes naturales, destacan por su potencial
aplicaciéon en campos como la medicina, la biotecnologia y la industria farmacéutica, lo que subraya la
importancia de seguir explorando y estudiando su diversidad y funcionalidad.

El potencial terapéutico de los péptidos marinos
ha comenzado a plasmarse en avances
concretos. Desde el ziconotide, un péptido
derivado del caracol marino Conus magus
aprobado para el tratamiento del dolor crénico
severo (Wie & Derian, 2024), hasta el
brentuximab vedotin, cuyo agente citotéxico se
basa en la dolastatina 10 del molusco Dolabella
auricularia (Ezzat et al., 2025), los océanos han
demostrado ser una fuente invaluable de
compuestos bioactivos. Ademas, péptidos como
las piscidinas, los derivados de esponjas y
ascidias, la big defensin y los compuestos
antiparasitarios derivados de dolastatinas
amplian ain mas el espectro de aplicaciones,
desde combatir infecciones resistentes hasta
abordar enfermedades parasitarias y virales
(Figura 1) (Noga & Silphaduang, 2003).

doi.org/10.5281/zenodo.15376088

Los AMPs también pueden encontrarse
codificados dentro de las secuencias proteicas
de diversos organismos marinos. Su produccién
estd estrechamente relacionada con el sistema
inmunologico innato, que se activa en respuesta
a la presencia de patdégenos. Una vez
sintetizadas, estas proteinas son hidrolizadas en
pequenos péptidos con actividad
antimicrobiana. Estas  moléculas  poseen
propiedades Unicas que las convierten en
herramientas prometedoras para el desarrollo
de nuevas estrategias terapéuticas en el futuro
de la medicina. Por ejemplo, las piscidinas,
presentes en especies marinas como la lubina
(Dicentrarchus labrax) y el pez cebra (Danio
rerio), no solo exhiben una potente accién
antimicrobiana contra una amplia gama de
patdgenos, incluyendo bacterias Gram-positivas
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y Gram-negativas, sino que también poseen
propiedades fungicidas frente a Candida
albicans, Aspergillus spp. y Saprolegnia spp. Por
otro lado, la big defensin, identificada en
cangrejos herradura, destaca por su capacidad
para inhibir patégenos Gram-positivos y Gram-
negativos (Liao et al, 2013). Cada
descubrimiento fortalece el argumento de que
proteger y explorar los océanos es fundamental
no solo para la salud del planeta, sino también
para el desarrollo de terapias innovadoras.

Compuestos peptidicos derivados de moluscos
han dado lugar a farmacos de gran relevancia
terapéutica, algunos de los cuales han obtenido
la aprobacion de la FDA. Un ejemplo destacado
es el ziconotide, un péptido derivado de la
toxina del caracol marino Conus magus,
aprobado en 2004 para el tratamiento del dolor
cronico severo en pacientes que requieren
terapia intratecal. Otro caso es el brentuximab
vedotina, autorizado en 2011 para el
tratamiento del linfoma de Hodgkin y el linfoma
anaplasico de células grandes sistémico. En
noviembre de 2018, su uso se amplié en
combinacién con quimioterapia para linfomas
de células T periféricas CD30 positivos no
tratados  previamente. Ambos farmacos,
aprobados por la Administracion de Alimentos y
Medicamentos de los Estados Unidos (FDA),
representan ejemplos sobresalientes de coémo
las moléculas marinas pueden ser aprovechadas
para tratar enfermedades complejas
(Moskowitz, 2015; Schmidtko et al., 2010).
Peptidos  antimicrobianos marinos de
relevancia en industrial

Los AMPs derivados de organismos marinos
estdn emergiendo como valiosas herramientas
biotecnoldgicas en diversas industrias debido a
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sus propiedades Unicas, como su capacidad para
combatir infecciones bacterianas, fungicas y
virales, y su bajo potencial para inducir
resistencia microbiana. A continuacion, se
presentan ejemplos destacados de péptidos
marinos con aplicaciones en la industria, junto
con un analisis sobre cdmo se regula su uso en
productos comerciales.

Péptidos de esponjas y ascidias marinas: Estos
organismos producen AMPs con una potente
actividad contra patdégenos de humanos vy
animales. Por ejemplo, algunos péptidos
aislados de esponjas del género Haliclona han
mostrado aplicaciones prometedoras en la
industria farmacéutica para el tratamiento de
infecciones resistentes a antibiéticos. En este
contexto, los AMPs derivados de organismos
marinos representan una alternativa
prometedora en la lucha contra la resistencia
antimicrobiana (Beesoo et al., 2017).

Las piscidinas son una familia de AMPs con una
potente actividad antifungica, identificadas en
peces teledsteos. Estos péptidos destacan por
su fuerte accién antimicrobiana y estan siendo
investigados como posibles conservadores en la
industria alimentaria, ya que pueden inhibir el
crecimiento de bacterias y hongos en productos
perecederos, prolongando su vida util y
asegurando su calidad (Noga & Silphaduang,
2003). Big defensin es un AMP inicialmente
caracterizado (cangrejo herradura Tachypleus
tridentatus), cuyo sistema inmunoldégico ha sido
extensamente  estudiado. Este  péptido,
purificado de los hemocitos del cangrejo, tiene
79 aminoacidos y actividades antimicrobianas
frente a bacterias Gram-positivas
Staphylococcus aureus, Gram-negativas
Escherichia coli, y hongos Candida albicans.
Compuesto por una regidon N-terminal
altamente hidrofdébica y una region C-terminal
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cationica con seis residuos de cisteina que
forman tres puentes disulfuro, este péptido
exhibe interesantes propiedades. Tras la
digestion experimental con tripsina en el
residuo Arg-37, las dos regiones generadas
demostraron actividades distintas: la regién N-
terminal es mas activa contra bacterias Gram-
positivas, mientras que la region C-terminal
tiene mayor actividad contra Gram-negativas
(Figura 2). Ademas, la big defensin completa
muestra propiedades significativas de union a
lipopolisacaridos (LPS), mientras que las
regiones separadas no lo hacen. Su estructura
es Unica y destaca entre los AMPs, mostrando
un potencial significativo en investigaciones
futuras (Rosa et al., 2011).

Un estudio realizado a 82 especies venenosas
de animales marinos identificé 279 péptidos,
analizados por su capacidad antimicrobiana,
anticancerigena e inmunomoduladora. Por
ejemplo, péptidos derivados de Synanceia
horrida mostraron afinidad por membranas
bacterianas y propiedades antivirales al
estimular células presentadoras de antigenos y
la maduracion de linfocitos T, son células de la
respuesta inmune adaptativa, es decir, forman
parte de la defensa especifica del organismo
contra patégenos como virus, bacterias, hongos
y células cancerosas. Ademads, péptidos de
Conus pennaceus demostraron propiedades
antitumorales al inhibir la angiogénesis vy
modular el sistema inmunitario (Hemmati &
Rasekhi Kazerooni, 2022).

Péptidos antiparasitarios

La gran diversidad de péptidos derivados de
organismos marinos también incluye péptidos
antiparasitarios, los cuales son moléculas
bioactivas producidas por diversos organismos,
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como esponjas de mar, ascidias, moluscos y
cnidarios, entre otros. Un estudio reciente
revisd péptidos ciclicos derivados del mar con
actividades antiparasitarias, identificando 25
péptidos marinos con actividades significativas,
principalmente antimalarica (51%),
antileishmanial (27%) y antitripanosomal (20%)
(Ribeiro et al., 2023). Algunos de estos péptidos
demostraron actividades prometedoras a escala
nanomolar. Ejemplos destacados incluyen los
derivados de la dolastatina y otros organismos
marinos, cuyos mecanismos de accidén los
convierten en alternativas viables para el
desarrollo de nuevos farmacos antiparasitarios
(Ribeiro et al., 2023).

Regulacion sanitaria de AMPs marinos

La regulacién sanitaria de los AMPs marinos y
otros productos biotecnolégicos se lleva a cabo
mediante un proceso riguroso que asegura su
seguridad, eficacia y calidad antes de ser
aprobados para su uso en humanos, animales o
aplicaciones industriales. Los productos deben
cumplir con las normativas establecidas por
organismos reguladores como la FDA en
Estados Unidos, la Agencia Europea de
Medicamentos (EMA) en Europa, y autoridades
nacionales en otros paises, como COFEPRIS en
México. Estos organismos exigen
documentacién completa sobre la investigacion,
fabricacion y control de calidad del producto
(Poetzl, 2025). La trazabilidad en la produccion
de AMPs marinos es un aspecto fundamental
gue permite seguir el rastro de la materia prima
desde su origen hasta el producto final. Este
proceso estd estrechamente vinculado al
recurso marino del cual se obtienen los péptidos
(Si aplica), ya que garantiza que su extraccion y
uso cumplan con las regulaciones de
sostenibilidad. Normativas como las impuestas

Vol. 3, No. 2
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por la Convencion sobre la Diversidad Bioldgica
(CDB) buscan preservar la biodiversidad vy
promover un aprovechamiento responsable de
los recursos naturales, asegurando que la
produccion de estos compuestos no
comprometa los ecosistemas marinos.

Aprobacion y Supervision Post-Comercializacion:
Incluso después de la aprobacién, los productos
que contienen AMPs marinos estan sujetos a
supervision para identificar posibles efectos
adversos no detectados durante los ensayos, lo
gue permite ajustar las regulaciones segln sea
necesario (Monga et al., 2025). Es importante
destacar que el proceso de descubrimiento de
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Figura 2. Diagrama esquemdtico de la estructura
de una proteina, donde se representa una regién
C-terminal catiénica (azul) y una regién N-terminal
altamente hidrofébica (rojo).
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Figura 3. Imdgenes temdticas que ilustran el desarrollo de un péptido antimicrobiano, desde su

descubrimiento hasta su autorizacién para la venta y comercializacién. Se resalta el extenso proceso

necesario para garantizar la eficacia y seguridad del producto en cada una de sus fases. El desarrollo

de una molécula biotecnoldgica es un proceso largo y costoso, pero esencial para garantizar la

seguridad y eficacia del producto antes de su uso en humanos o aplicaciones industriales.
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una molécula bioactiva de origen marino y su
transformacién en un producto util para el
sector farmacéutico puede llevar hasta 20 anos.
Durante este tiempo, muchas moléculas pueden
no cumplir con los requisitos necesarios en
alguna de las fases del desarrollo, ya sea en
etapas preclinicas o clinicas. Esta incertidumbre
resalta la importancia de abordar cada etapa
con extrema cautela, dado los riesgos asociados
al desarrollo de moléculas con estas
caracteristicas (Figura 3).

Conclusion

Estos son algunos de los compuestos peptidicos
gue actualmente se encuentran en fase de
desarrollo tecnolégico en diversas areas de la
salud. Entre ellos destacan el ziconotide, el
brentuximab vedotina, las piscidinas, los
péptidos de esponjas y ascidias, la big defensin
y los péptidos con actividad antiparasitaria.
Estos ejemplos representan cémo la
biodiversidad oceédnica puede transformarse en
avances terapéuticos de gran relevancia. Desde
el tratamiento del dolor crénico refractario
hasta la lucha contra infecciones resistentes y
linfomas agresivos, estos compuestos han
demostrado el potencial de los recursos marinos
para resolver problemas médicos complejos.
Ademds, su capacidad para abordar una
variedad de patologias, como enfermedades
virales y parasitarias, subraya su versatilidad y
relevancia clinica. Mas alla de su impacto en la
salud, estos ejemplos recalcan la importancia de
proteger y conservar los océanos como un
recurso vital para la innovacion biomédica vy el
descubrimiento cientifico.

La preservacion de los ecosistemas marinos no
solo garantiza la sostenibilidad de sus especies,
sino que también salvaguarda el acceso
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continuo a compuestos bioactivos con
aplicaciones terapéuticas y biotecnoldgicas. Al
promover la investigacion en el uso de
moléculas marinas, se fomenta un enfoque que

integra la exploracion cientifica con la
conservacion del medio ambiente. Asi, el
desarrollo de nuevos tratamientos

farmacolégicos basados en la biodiversidad
marina puede convertirse en un motor clave
para equilibrar los avances cientificos y la
proteccidn ecologica. El camino hacia un futuro
mas saludable también pasa por la
sostenibilidad de los océanos y su riqueza
inexplorada.
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;La cafeina es un contaminante?
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Tema: La cafeina es un alcaloide psicoestimulante contenido naturalmente en los granos de café,
las nueces de cola y las hojas de numerosas plantas, como el té, que son utilizadas para saborizar
infusiones y preparar refrescos y bebidas energéticas. Esta molécula también esta presente en las
vainas de cacao vy, por lo tanto, en los chocolates, y en numerosos medicamentos. A nivel mundial,
el volumen de café consumido en 2024 se estimd en 180 millones de sacos de 60 kilogramos por
ano y su concentracion en mares, rios y lagos presenta tendencia al incremento lo que podria
implicar a futuro, potenciales impactos negativos en los organismos acuaticos. Considerando lo
anterior, la biotecnologia representa un reservorio tactico de métodos y técnicas a utilizar para
realizar investigaciones de alta resolucién que nos permitan identificar los efectos de la cafeina en

organismos y ecosistemas.

Introduccién
Las investigaciones sobre la presencia y
efectos de la cafeina (C8H11N40O2) en

sistemas acuaticos comenzaron a desarrollarse
junto con el estudio de farmacos como el
acetaminofén vy el diclofenaco (Wilkinson et al.,
2022; Mahgoub et al., 2024). Actualmente, la
cafeina se considera un contaminante pseudo
persistente cuyos residuos tienen una amplia
distribucién en costas, rios y estuarios de todo
el planeta, y pueden estar presentes tanto en
agua como en los sedimentos (Wilkinson et al.,
2022; Yan et al.,, 2024). A nivel mundial, se ha
reportado que los residuos de cafeina afectan
el metabolismo de los carbohidratos, inducen
estrés  oxidativo,  peroxidacién lipidica,
neurotoxicidad, y pueden afectar el
crecimiento, la reproduccién y la supervivencia
de los organismos acuaticos (Vieira et al,,
2022; Wilkinson et al., 2022). Ademas, esta
molécula contribuye a acentuar el efecto de la
acidificacion de los océanos (Munari et al.,
2020). Sin embargo, el conocimiento que se

doi.org/10.5281/zenodo.15376103

tiene sobre la relevancia ecolégica de Ia
cafeina como contaminante, y sobre su
impacto en la morfologia, conducta vy fisiologia
de los organismos acuaticos aun es muy
limitado.

Origenes de la cafeina

La cafeina se descubrié y aislé por primera vez
en 1819 por el quimico aleman Friedrich
Ferdinand Runge, al analizar las caracteristicas
quimicas del café, pero su estructura quimica
se determindé hasta 1875. Las especies de café
Coffea arabica y Coffea canephora son las mas
representativas a escala comercial para la
obtencion de cafeina (Pardo-Lozano et al.,
2007), sin embargo, este compuesto esta
presente en mas de 60 especies de plantas,
aungque solo algunas de ellas son popularmente
conocidas (Tabla 1).
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Tabla 1. Plantas que contienen cafeina y
su uso (basado en Yang et al., 2024).

Nombre cientifico Uso

Camelia sinensis | Té

Theobroma cacao | Chocolate

Cola nitida Nueces de cola dan sabor
Cola acuminata a las bebidas de cola

llex paraguariensis | Mate

Paullina cupana Guarana

llex aguifolium Acebo o carddn

Otros productos frecuentemente consumidos
por la poblacién, como refrescos y bebidas
energéticas, contienen cafeina en
concentraciones por debajo de los limites
maximos permisibles (20 mg/100 mL, NOM-
218-SSA1-2011) (Amezquita-Cazarez et al,,
2018). Segun estudios realizados por la
Administracion de Alimentos y Medicamentos
de los Estados Unidos (FDA, por sus siglas en
inglés), el consumo de cafeina recomendado
para adultos sanos es de hasta 400 mg al dia.
La cantidad de cafeina contenida en una taza
de café depende del tipo de café, el tipo de
grano, el tostado, la forma de preparaciéon y la
capacidad de la taza (Tabla 2).

Aunque la mayoria de los productos que
contienen cafeina son de color pardo al
momento de su consumo, en estado puro la
cafeina es un polvo blanco, inoloro y de sabor
amargo. La cafeina es producida a partir de la

Tabla 2. Estimaciones
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de contenido de
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xantosina (precursor). En las plantas de café o
té se produce un grupo de enzimas llamadas
N-metiltransferasas que introducen cambios a
la xantosina, agregando o quitando atomos,
produciendo la cafeina. Se ha determinado que
la produccién de cafeina en las plantas de café
comenzé con mutaciones del gen de N-
metiltransferasa y los estudios sobre el
genoma y evolucion de las plantas de café y de
té han determinado que la produccién de
cafeina es el resultado de millones de anos de
evolucion, que adicionalmente les ha permitido
controlar su entorno, facilitar la polinizacién y
repeler insectos depredadores (Denoeud et al.,
2014).

3. La cafeina como contaminante en el medio
acuatico

En rios, lagos, estuarios, aguas subterraneas,
las concentraciones de cafeina suelen
determinarse en nanogramos por litro (un ng =
0.000000001 gramo, o 1X10-9 g) de agua. El
contenido de cafeina en el tejido de los
organismos o en los sedimentos de los
ecosistemas acuaticos, se expresa usualmente
en nanogramos por gramos (ng/g) de tejido o
sedimento. En estudios de laboratorio es
posible controlar algunas condiciones vy
exponer a los organismos a concentraciones
experimentales significativamente mayores,

cafeina en diversas

presentaciones de café (basado en Wikoff et al., 2017; FDA, 2018).

Tipo de café Volumen Contenido de cafeina
Café americano 8 onzas, 235 mL 95y 200 mg
Café descafeinado 8 onzas, 235 mL 2y12mg
Café instantaneo (descafeinado o no) | 8 onzas, 235 mL 27y 173 mg
Café con leche 8 onzas, 235 mL 63y 175 mg
Café expresso 2 onzas o 60 mL 100 a 150 mg
Café expresso descafeinado 2 onzas 0 60 mL 20a30mg

doi.org/10.5281/zenodo.15376103 Vol. 3, No. 2
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por lo que frecuentemente, ademis de
nanogramos por litro (ng/L), se utilizan
concentraciones del orden de los microgramos
por litro (ng/L) o miligramos por litro mg/L).

Aunque las concentraciones de cafeina que
actualmente se detectan en los ecosistemas
acuaticos son miles de veces menores a las
comunmente ingeridas por la poblacién
humana, se ha descubierto que la cafeina esta
presente en mas del 50% de los 1052 puntos
de muestreo estudiados en 258 rios de todos
los continentes, lo que representa una huella
ecolégica de 471,4 millones de personas
(Wilkinson et al.,, 2022). Las mayores
concentraciones de cafeina en aguas marinas
(11,000 ng/L) fueron reportadas en Darwin
Harbour, Australia (French et al., 2015). En
Europa, su presencia se ha registrado en 13
paises, observando las mayores
concentraciones en el Mar Egeo (3,068 ng/L) y
en Portugal (804 ng/L) (Gonzalez-Rey et al.,
2015). En Japén se reportan concentraciones
de 8,230 ng/L (Murakami et al., 2011),
mientras que en China se han registrado 3,060
ng/L (Sun et al., 2016). En Estados Unidos se
han reportado 5,860 ng/L (Knee et al., 2010),
mientras que en Canada vy Brasil
concentraciones de 1,400 y 1,300 ng/L
respectivamente (Roveri et al., 2020).

En México, la mayoria de las investigaciones
reportan a la cafeina como marcador de
contaminacion antropogénica
(Martinez-Casales et al., 2022; Vazquez-Tapia
et al.,, 2022), pero no profundizan en el dafio
que provoca en los organismos acuaticos,
tanto en ambientes naturales como en
sistemas de cultivo. La cafeina, junto a produc-

doi.org/10.5281/zenodo.15376103

Revista en linea de divulgacién biotecnolégica

@b%}w

tos farmacéuticos como el naproxeno, el
diclofenaco, el triclosan, el atenolol, el
ibuprofeno y el estradiol, han sido reportados
en aguas de desecho, en aguas superficiales y
en aguas subterraneas del Valle Mezquital y de
la Ciudad de México (Vazquez-Tapia et al.,
2022). En lagunas costeras de la peninsula de
Yucatan, se han reportado concentraciones de
hasta 2,390 ng/L (Martinez-Casales et al.,
2022).

4. Efectos de la cafeina en los organismos
acuaticos

Las investigaciones realizadas en organismos
acudticos pueden dividirse en estudios
realizados en habitats naturales, y estudios en
laboratorio (Vieira et al., 2022).

4.1 Estudios en hdbitats naturales

En el habitat natural, las investigaciones se
limitan a reportar las concentraciones de
cafeina encontrada en los organismos
estudiados, pero no profundizan en su impacto
fisiologico. Las cantidades de cafeina que se
reportan en los organismos del medio natural
son considerablemente inferiores a las
cantidades contenidas en chocolates, refrescos
e infusiones, por lo que no se les confiere a
estos productos per se un efecto téxico agudo
sobre la biota acuatica. Sin embargo, la
preocupacién actual es motivada por la
elevada magnitud de la liberaciéon constante de
la cafeina y por la variaciéon de la eficacia de las
plantas de tratamiento para eliminarla, lo que
plantea riesgos potenciales para los
ecosistemas, la salud humana y los organismos
acuaticos.
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En algas del Mar Rojo se han detectado niveles
de cafeina de 2 a 42 ng/g, y en esponjas de los
arrecifes coralinos de las islas Maldivas entre
15 y 37 ng/g (Rizzi et al., 2020). En tejidos del
mejilléon verde (Perna viridis) que habita los
manglares de Singapur se han encontrado
niveles entre 0.4 y 5 ng/g (Bayen et al., 2016),
mientras que, en otros mejillones de las costas
de California, los niveles reportados oscilan
entre 19 y 68 ng/g (Maruya et al., 2014). En
tejidos de varios peces de interés comercial
distribuidos en las islas Maldivas (Gerres oyena,
Chanos chanos, y Lethrinus nebulosus) se han
detectado nivelesde Oa74,de2aé6,ydeOa
8 ng/g respectivamente (Rizzi et al., 2020). En
Corea del Sur, se reportd que el 65 % de la
concentraciéon de cafeina cuantificada en las
zonas costeras (387 ng/g), fue encontrada en
musculo e intestino de especies cultivadas
como el pez de roca negro Sebastes schlegelii, el
salmonete comun Mugil cephalus, y el
salmonete dorado Pagrus major (Kim et al,
2017).

4.2 Estudios en laboratorio

En estudios de laboratorio, se han considerado
algunas especies que han sido expuestas a
niveles de cafeina preestablecidos
determinando, en cada caso, los dafnos mas
representativos asociados a una exposicion
prolongada o crénica. A la fecha, la mayoria de
los impactos cuantificados han sido
bioquimicos (metabdlicos y hormonales). Sin
embargo, se requiere de estudios que evallen
el contenido y los efectos a nivel de tejidos
particularmente en organismos que viven en
zonas costeras, particularmente aquellas
especies de interés comercial. En condiciones
experimentales los grupos mas estudiados han

doi.org/10.5281/zenodo.15376103
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sido bivalvos y poliquetos, sin embargo, algunas
especies de algas y crustaceos han sido
expuestos a las mayores concentraciones (Vieira
et al., 2022). En la microalga Isochrysis galbana se
ha reportado inhibicion de crecimiento a
concentraciones de 50 a 500 mg/L. En la
bacteria Vibrio fischeri se observé una gradual
inhibicién de la bioluminiscencia cuando se
expuso a concentraciones de hasta 18,000 mg/L
(Aguirre-Martinez et al.,, 2015). El poliqueto
marino de playas y estuarios (Hediste diversicolor)
es una de las especies mas utilizadas como
bioindicador de contaminantes emergentes, y se
ha demostrado que su sistema de defensa
antioxidante es insuficiente para inhibir los danos
provocados por la cafeina a concentraciones de
0.5 a 18 pg/L (Pires et al., 2016b).

En Ruditapes philippinarum, (almeja japonesa) se
ha observado que niveles de cafeina de 0.1 a 50
ug/L, producen estrés oxidativo y
neurotoxicidad, con dafos adicionales en el ADN
de las células de la glandula digestiva (Aguirre-
Martinez et al., 2016), mientras que en Mytilus
galloprovincialis  (mejillon  gallego), se ha
observado que menores concentraciones de
cafeina (0.005 a 0.5 pg/L) producen atrofia de
los hemocitos (Munari et al., 2020), lo que puede
comprometer la respuesta inmune de los
organismos ante enfermedades, variaciones
ambientales y/o presencia de contaminantes.

En adultos y larvas de Palaemonetes pugio
(camarén marino) expuestos a concentraciones
de 20 mg/L de cafeina se han observado
trastornos en el proceso reproductivo,
crecimiento y supervivencia. Estos efectos son
mas severos cuando los organismos se exponen
de manera simultanea a 60 mg/L de cafeinay el
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antibiotico sulfametoxazol (Garcia et al., 2014).
En Ampelisca brevicornis, una de las pocas
especies estudiada en sedimentos, la
exposicion a una concentracion de cafeina
entre 0.15-15,000 pg/g), produce alteraciones
en el ADN e induce estrés oxidativo (Maranho
et al., 2015).

Perspectivas

Actualmente, la contaminacién mundial por
cafeina representa una amenaza global para el
futuro del medio ambiente y de los organismos
acuaticos silvestres o cultivados. Ante esa
situacion de riesgo potencial, es un desafio
cuantificar la magnitud del problema en el
mediano y largo plazo al generar datos
ambientales (en campo) y experimentales (en
laboratorio), por lo que la biotecnologia
representa un reservorio tactico de técnicas y
métodos a utilizar. En el Laboratorio
Experimental de Homeopatia Acuicola vy
Semillas Marinas del Programa de Acuicultura
del Centro de Investigaciones Bioldgicas del
Noroeste, S.C, (CIBNOR), estamos
desarrollando estudios experimentales para
determinar el impacto de la cafeina en especies
de interés para la industria acuicola, como el
camaron blanco (Penaeus vannamei). Nos
interesa reducir impactos nocivos aplicando
tratamientos experimentales profilacticos vy
ecoamigables como los Compuestos Bioactivos
Altamente Diluidos (CBAD). Lo anterior se
realiza mediante un proyecto posdoctoral, con
apoyo econdémico de la Secretaria de Ciencia,
Humanidades, Tecnologia e Innovacion
(Secihti).
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:.Como se forman los circuitos neuronales asociados a la
memoria? Recientes descubrimientos que involucran la
estructura de la cromatina

Dra. Norma Y. Hernandez Saavedra
Centro de Investigaciones Bioldgicas del Noroeste, S.C.
nhernan04@cibnor.mx

Tema: ;Alguna vez te has preguntado cdmo nuestro cerebro decide qué recordar y qué no? ;O por
gué unos tienen “mejor” memoria que otros? La respuesta no es tan simple, pero con esta lectura te
animamos a conocer el fascinante proceso que existe al usar nuestra memoria, y como la
biotecnologia ha aportado conocimientos para explicar cobmo se forman los recuerdos a nivel
neuronal. El estudio de los recuerdos, nombrados en la ciencia como engramas, nos acerca a una
comprension mas profunda de cémo funciona nuestra mente; al manipular estos pequerios
fragmentos de memoria, podriamos revolucionar el tratamiento de enfermedades mentales y

mejorar nuestra calidad de vida.

Introduccion

Empezaremos con lo basico, el cerebro,
cerebelo y tronco encefilico forman lo que
llamamos encéfalo, que puede acumular un
peso aproximado de 1.4-1.5 kilos, un volumen
promedio de 1130 cm® en mujeres y 1260 cm?®
en hombres. El cerebro es el 6rgano que se
encuentra dentro del craneo; esta formado por
millones de neuronas que, interconectadas
mediante axones y dendritas, regulan todas las
funciones del mismo cerebro, cuerpo y mente.
Respirar, comer, dormir, las capacidades para
razonar, enamorarnos o para discutir con
alguien, pasa por el control cerebral, y ello es
s6lo una parte de sus multiples funciones.

El cerebro es parte del Sistema Nervioso
Central (SNC) y estd situado en la parte
anterior y superior de la cavidad craneal en
todos los vertebrados (Fig. 1A). Este y la
médula espinal estan recubiertas por unas
membranas, llamadas meninges, que lo

doi.org/10.5281/zenodo.15376130

protegen de los golpes contra el craneo y flota
en un liquido transparente (liquido
cefalorraquideo) que cumple funciones de
proteccion fisica e inmunoldgica (CogniFit,
2024). Esta cubierto por una capa externa de
color gris, llamada cértex cerebral. El cerebro
humano contiene el cortex mas evolucionado y
complejo, el de mayor tamano, también el que
se dobla y pliega sobre si mismo mas veces.
Esta ultima caracteristica conocido como indice
de girificacion, incluye las circunvoluciones y
surcos que le dan esa apariencia arrugada tan
caracteristica. Otra caracteristica del cerebro
es su simetria bilateral, esta divididos por la
mitad en dos hemisferios: el derecho y el
izquierdo (Fig. 1B).

2. Estructura del cerebro

2.1 Macroestructura:

El cerebro esta formado por estructuras
corticales y subcorticales. Las estructuras
corticales o corteza cerebral se dividen en
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Sistema nervioso
i central (SNC)
Cerebro (encéfalo)
Hemisferio Hemisferio
derecho izquierdo
b - . Fisura
Sistema : Cuerpo
nervioso ; calloso
periféfico —
(SNP) cerebral I

Figura 1. Sistema Nervioso (SN) en humanos. A) Esquema en el que se denotan las dos partes
funcionales del Sistema nervioso: Sistema Nervioso Central o SNC -cerebro y médula espinal- (rojo), y
Sistema Nervioso Periférico o SNP -nervios periféricos- (amarillo) (Canva). B) Vistas de un corte sagital
y frontal del cerebro humano, en el que se identifican los dos hemisferios cerebrales: izquierdo y
derecho (modificado de Clinica Mayo, 2024).

distintas areas y lébulos: |6bulo frontal, I6bulo
parietal, corteza cingulada, l6bulo occipital, el
l6bulo temporal y la corteza insular (Fig. 2A-D). Cuerpo

calloso
— Glandula pineal

Tilamo —

Las estructuras subcorticales, consiste en las

Quiasma dptico — Cuerpos

estructuras que se localizan bajo la corteza Hipotilamo ~ iR
Glindula pituitaria
cerebral, como: el cuerpo calloso (une los dos Amigdala
. . , . Puentedevam!io. [ [ Corsiad
hemisferios del cerebro), el tdlamo, los ganglios Bulbo raquideo — erebelo
basales, la amigdala, el hipocampo vy los Méduta espinal —

cuerpos mamilares (Fig. 2). El cerebro es el
encargado de integrar toda la informacién
recibida por los 6rganos sensoriales y organizar
una respuesta; controla las funciones motoras,
emocionales y todas las funciones cognitivas
superiores: razonamiento, expresion
emocional, memoria (Tabla 1).

Figura 2. Esquema detallado de la estructura
interna del cerebro. Se denotan las diferentes
partes de la estructura cortical (colores y letras)
y las estructuras subcorticales (nimeros). A)
|6bulo frontal -azul-, B) lébulo parietal -verde-,
C) corteza cingulada -rosa-, D) Iébulo occipital
-rojo-; el lébulo temporal y la corteza insular no
se muestran (modificado de CogniFit, 2024).
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Tabla 1. Estructura del cerebro o encéfalo (elaborado a partir de
CogpniFit, 2024; Sombielle, 2025; Clinica Mayo, 2024).

Estructuras

Regién

Funcién primaria

Funciones
secundarias

Corticales

Lébulo frontal

Ayudan a controlar el pensamiento, la
planificacién, la organizacién, la solucion de
problemas, la memoria a corto plazo y el
movimiento.

Labulo parietal

Interpretan la informacion sensorial, es
decir, lo que se siente, Estos I6bulos
procesan el sabor, la textura y la
temperatura,

Corteza cingulada

Es una parte integral del sistema limbico,
que participa en la formacidn y el
procesamiento de las emociones, el
aprendizaje, la memaoria y el control
respiratorio,

Es muy importante
en trastornos como
la depresiony la
esquizofrenia. Juega
un papel en la
funcidn ejecutiva
{que engloba un
amplio abanico de
habilidades
cognitivas dirigidas
al logro de una
meta y orientadas al
futuro).

Labulo occipital

Procesa las imdgenes que captan los ojos y
relacionan esa informacion con imdgenes
guardadas en la memoria.

Reconocimiento de
imagenes.

Lébulo temporal

Ayuda a procesar informacion de los
sentidos del olfato, el gusto y el oido.

Almacenamiento de
la memoria,

Corteza insular o
insula

Sincroniza estados viscerales emocionales
que estan asociados con experiencias
emocionales, lo gue da cabida a los
sentimientos de consciencia. Procesa la
informacion convergente de los globos
oculares y genera una respuesta genital en
el hemisferio izquierdo, para producir un
contexto emocionalmente relevante para la
experiencia sensorial. Estd implicada en
deseos conscientes, como la necesidad de
comida o la necesidad de droga.

La insula anterior
esta relacionada
con el olfato, el
gusto, el sistema
nNervioso
autondmico y la
funcién limbica,
mientras que la
posterior esta mas
relacionada con
funciones somaticas
motoras.

Subcorticales

——— Involucrado en el control postural y del Algunas funciones
movimiento principalmente. cognitivas.
Conecta el SNC
Talamo Actia como portero de los mensajes que (cerebro) con el SNP
pasan entre la médula espinal y el cerebro. {médula espinal y
nervios).
i Gestiona los
Controla las emociones y regula la R
' circuitos neuronales
" temperatura corporal y controla funciones P .
Hipotalamo gue varian segun

como comer o dormir.

nuestro estado
emocional.

2.2 Microestructura
Se estima que el

cerebro humano esta
compuesto por mas de 100 billones de células
nerviosas, mayoritariamente neuronas y células
gliales. Las neuronas son células especializadas
en recibir, procesar y transmitir informacién a
nivel intra e intercelular. Lo hacen mediante

doi.org/10.5281/zenodo.15376130
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sefiales electroquimicas (impulsos nerviosos)

llamados potencial de acciéon. Su funcién es la
recepcion e integracién de la informacién para
transmitirla a otras neuronas y érganos. Segun
su funciéon, podemos hablar de neuronas:
aferentes sensorial (detectan cambios y lo
integran en informacion para el SNC), neurona
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eferente motora (controla el Las células gliales se encargan de tareas de

movimiento/contraccién de los mdsculos) e ~ @POYo y sostén, son clave para el correcto
interneurona (integra la actividad neural). funcionamiento de las neuronas. De hecho,
Estructuralmente, las neuronas tienen los Casi la mitad del volumen del SNC esta
mismos elementos citoplasmaticos y la misma ~ formado por estas células que son las que
informacioén genética que el resto de las células suministran nutrientes y oxigeno. También,
del organismo, aln asi, son células con unas dentro del SNC se encuentran los astrocitos
caracteristicas muy especiales, estan formadas ~ (due actuan como una especie de pegamento,
por tres partes principales: cuerpo o soma, aportando soporte fisico a las neuronas), los

axones, dendritas (Fig. 3A, Tabla 2) (CogniFit, °ligodendrocitos (que producen la capa
2024 Castellano, 2021). aislante del axdon que se ha comentado anterior
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Dendritas

A

Botones
terminales - Cuerpo
o soma
Axones .

Botones
terminales

Sinapsis

B Células de Schwann Oligodendrocitos

| Mlcrogll-a | 0
0%y e 2 /telulasepend.mams

e @

Astrocitos

Figura 3. Microestructura celular del cerebro: neuronas y glia. (A) Partes de las neuronas, B) tipos de
células gliales (modificado de CogniFit, 2024; Cruz, 2023).

doi.org/10.5281/zenodo.15376130 Vol. 3, No. 2




PAG 25 Revista en linea de divulgacién biotecnolégica

www.biotmagazine.com

@b%}w

%)
O

S
0O
=

| -
<

Tabla 2. Microestructura del cerebro: neuronas (elaborado a partir de CogniFit, 2024; Castellano,
2024; Cliinica Mayo, 2024).

Tipos de Region . s "
I':' g Definicion Funcion
células celular
Parte principal de la célula, la que contiene el ntcleo (con el Se realizan la mayoria de las
Cuerpo o ADN), el reticulo endoplasmatico y los ribosomas (producen funciones metabdlicas de la célula,
soma proteinas) y las mitocondrias (generan energia). Junto con las | por tanto, es imprescindible para la
dendritas conforman lo que se conoce como Sustancia gris. supervivencia de la neurona.
Prolongaciones que salen del soma celular. La Sustancia
Neuronas | Axones blanca del cerebro es la zona donde predominan los axones. Conducen los impulsos nerviosos de
Se ve de este color mas blanquecino por el recubrimiento que | una neurona a otra,
la mayoria de ellos llevan de mielina.
L . Recepcién de informacidn (elemento
Terminaciones nerviosas que salen del soma celular que se N
. . . post-sinaptico) y son las que
Dendritas | ramifican en forma de arbol. Junto con los somas conforman - i g
.. posibilitan la comunicacion entre dos
lo que se conoce como Sustancia gris. neuronas

Tabla 3. Microestructura del cerebro: células gliales (elaborado a partir de Castellano, 2024).

Tipos de células Region celular Definicién Funcidén

Oligodendrocitos Forman la capa de mielina del Sistema Nervioso Central (SNC).

Son el soporte estructural de las neuronas, suministran
nutrientes a las neuronas, captan transmisores quimicos, se

Astrocitos reparan y regeneran a lo largo de su vida.
Protege al cerebro de cualquier microorganismo invasor,
Microglia proliferan répidamente cuando se da una inflamacién o lesién
del tejido nervioso.
Del Sistema -
iy Forman la capa de mielina encargada de proteger a las neuronas
ervioso Células de del Sistema Nervioso Periférico.
Central (SNC) Schwann

Células gliales
(soporte estructural
de las neuronas)

Brindan soporte, proteccion y nutricion de los ganglios nerviosos

Galulas satélite craneales, espinales y automaticos en el SNP.

Forman el liquido cefalorraquideo, el movimiento de sus cilios
influye en la direccion del flujo cerebroespinal, los llamados
tanicitos cumplen un papel fundamental en el transporte de las
hormonas en el cerebro.

Células
ependimarias

Equivalentes a los oligodendrocitos en el SNC, por lo que

x Células de
Del Sistema S i— cumplen funciones similares
Nervioso ¥ -
Periférico (SNP) Células estructurales, de proteccién y nutricién para las

Células satélite neuronas ganglionares.

doi.org/10.5281/zenodo.15376130 Vol. 3, No. 2
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mente, las vainas de mielina) y la microglia
(encargadas de responder ante las lesiones, de
rodear y degradar las neuronas muertas). Las
células de Schwann, por su parte, son los
oligodendrocitos del sistema  nervioso
periférico (SNP) fabricando las vainas de
mielina (Fig. 3B, Tabla 3) (Castellano, 2021).

3. ;Como funciona el cerebro?

Una célula nerviosa se comunica con otras
células a través de impulsos eléctricos. Dentro
de una neurona, el impulso va hacia la punta de
un axén y hace que se liberen
neurotransmisores, que son  sustancias
guimicas que actian como mensajeros (Fig. 4).
Los neurotransmisores pasan a través de la
sinapsis (espacio entre dos células nerviosas) y
luego se unen a los receptores de la célula
receptora. Este proceso se repite de una
neurona a otra, a medida que el impulso
eléctrico se dirige hacia su destino. Esta
transmision de informacion se produce durante
la sinapsis (Figs. 3 y 4). En la sinapsis, neuronas
y células se ponen en contacto, y mediante
descargas quimicas e impulsos eléctricos, se
intercambian neurotransmisores que son los
encargados de excitar o inhibir la accion de
otra célula. A través de los botones terminales
de los axones, una primera neurona establece
comunicaciéon con las dendritas, el soma o
incluso otro axén de una segunda neurona.

La transmision de informacién mediante las
neuronas se hace en cuestién de milisegundos
y de manera paralela y coordinada, se
producen cientos de conexiones que nos
permiten percibir, entender y responder al
mundo de forma adecuada. Recibimos miles de
entradas de informacion (inputs) y generamos
miles de envios de informacion (outputs) en
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Impulso D

Sinapsis

. MNeurotransmisor

— Sinapsis
Receptor

Impulso

Figura 4. Esquema que representa el impulso

nervioso a través de la sinapsis neuronal

(modificado de Clinica Mayo, 2024).

cuestion de segundos; a pesar de la gran
velocidad a la que se suceden todos estos
procesos, las neuronas los llevan a cabo con
una gran precision.

Hasta el momento ya sabemos que es el
cerebro, como esta constituido y como
funciona. Como hemos sefialado en la Tabla 1,
son varias las regiones del cerebro que estan
relacionadas con los procesos de memoria
(almacenamiento e integracion de recuerdos).
Participan varios l6bulos y la corteza cingulada,
aun asi, los procesos mas importantes se dan
en las estructuras profundas del cerebro (o
cerebro interior) que controlan las emociones y
los recuerdos. Estas estructuras que se
conocen como el sistema limbico se presentan
de a dos, una en cada hemisferio del cerebro
(Clinica Mayo, 2024). Como se muestra en la
Tabla 1, el tdlamo actia como portero de los
mensajes que pasan entre la médula espinal y
el cerebro, el hipotalamo controla las
emociones, regula la temperatura corporal y
controla funciones como comer o dormir,
mientras que el hipocampo envia recuerdos
para que se guarden en otras areas del
cerebro. Para poder entender como se guardan
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los recuerdos, la ciencia ha demostrado que
hay memorias a corto y largo plazo, y que estas
no se forman exactamente de la misma
manera. Se han identificado memorias
declarativas, de procedimiento entre otras
diferentes (ej. Martin del Pliego, 2024):

e Memorias implicitas: hablan de
sensaciones o de como hacer las cosas (e;.
conducir), se acumula inconscientemente.

e Memoria explicita: tiene que ver con la
memoria de trabajo y la de largo plazo, es
decir, la que usamos de forma mas o
menos voluntariamente para acceder a
datos.

e Memorias episodicas: esta memoria nos
permite acceder recuerdos que nos
hicieron sentir la vivencia que vivimos, y
estan inmersas de todo lo personal y Unico
que nos hizo sentir la experiencia y la
percepcion de estar alli.

e Memoria semantica: es una especie de
almacén de cosas que sabemos.

e Memorias de miedo: fundamentales para
la supervivencia y que en gran parte se
graban en la amigdala.

4. ;Coémo se forman nuestros recuerdos?

Los recuerdos son una asociacion entre
neuronas, de tal manera que cuando una se
activa otra va activando las demas, generando
una via de actividad. Estos recuerdos se
consolidan mas por repeticion (ej. cuando
estudiamos) o por intensidad (ej. cuando algo
es relevante para la persona). La informacion
(inputs) llega por medio de los sentidos (oido,
tacto, olfato, vista, gusto), los cuales estan
condicionados por aquello que hemos
aprendido a detectar. Todo pasa antes por la

doi.org/10.5281/zenodo.15376130
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parte emocional (estructuras subcorticales) y
luego pasa a la parte de pensar (estructuras
corticales). Después, lo que se quiere que se
qguede en la memoria a largo plazo se manda al
hipocampo, que guarda la informacién durante
2-3 anos y durante este tiempo se vuelven a
mandar al cortex para que queden bien
consolidadas, es esto lo que nos permite volver
a acceder al recuerdo (Martin del Pliego, 2024).

Desde 1940, los cientificos han supuesto que
los recuerdos se guardan dentro de estos
grupos de neuronas o células nerviosas
llamadas ensamblajes celulares o engramas.
Esas células interconectadas disparan (como
grupo) en respuesta a un estimulo especifico,
como la cara de un amigo o el aroma del pan
recién horneado. Cuanto mas se activan las
neuronas, mas se fortalecen las
interconexiones de las células. De esta forma,
cuando un futuro estimulo active las células, es
mas probable que se dispare todo el conjunto.
La actividad colectiva de los nervios transcribe
lo que experimentamos como un recuerdo, sin
embargo, los cientificos todavia estan
trabajando en tratar de entender los detalles
de como funciona este proceso (Greshko,
2019) (Fig. 5).

Imaginemos que nuestro cerebro es wuna
enorme biblioteca. Cuando aprendemos algo
nuevo, es como si estuviéramos escribiendo
una nota en un papel. Esta nota es nuestra
memoria a corto plazo, pero es fragil y puede
perderse facilmente. Para que la informacion
de la nota se convierta en un libro de la
biblioteca, es decir, en una memoria a largo
plazo, debe pasar por un proceso de
consolidacion mediante el que las experiencias
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y conocimientos recientes se transforman en
recuerdos duraderos. Durante este proceso, las
conexiones entre las neuronas se fortalecen y
reorganizan, lo que permite almacenar la
informacion de  manera  estable. La
potenciaciéon a largo plazo (o LTP, por sus
siglas en inglés) es el principal mecanismo de la
consolidacion.

Por mencionar un ejemplo, cuando
aprendemos algo nuevo, se activan ciertas
neuronas y las conexiones entre ellas se
fortalecen. Este fortalecimiento o LTP, es
como si construyéramos una carretera mas
ancha y profunda entre dos ciudades, que
facilita el flujo de la informacién (Greshko,
2019). En este contexto, el papel de las
diferentes regiones cerebrales es:

e Hipocampo: es el indice de nuestra
biblioteca; ayuda a formar
memorias y a consolidarlas.

e Corteza cerebral: es donde almacenamos
los recuerdos a largo plazo; a medida que
se consolida un recuerdo, se transfiere del
hipocampo a la corteza cerebral.

e Amigdala: influye en cédmo consolidamos
las memorias emocionales.

e Lobulo temporal: coordina la actividad de
diferentes regiones cerebrales durante la
consolidacion.

Entre los factores que influyen el proceso de
consolidacion, podemos mencionar: 1) el suefio
(durante el suefo, el cerebro repasa vy
consolida los recuerdos formados durante el
dia; 2) la repeticién (mientras mas repitas algo,
mas fuerte sera la conexion neuronal y mas
facil serd recordar); 3) la emocion, (las
experiencias emocionales intensas suelen
consolidarse mas facilmente); y 4) la atencion
(si pones atencién a algo, es mas probable que
lo recuerdes).

nuevas
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Con el breve contexto de la anatomia del
cerebro y de las diferentes regiones que
intervienen en la capacidad de memorizar o
recordar, podemos continuar en un contexto
mas microscépico. A nivel de moléculas y
plantear nuevas preguntas.

5. ¢Como la biotecnologia ha contribuido a
entender como se codifican los recuerdos en
nuestras neuronas y cerebros?

La idea de que la memoria se almacena como
cambios duraderos en el cerebro se remonta a
la época de Platon y Aristoteles (alrededor del
350 a. C.), pero su articulaciéon cientifica surgié
en el siglo XX cuando Richard Semon introdujo
el término engrama para describir la memoria.
Semon propuso que para convertirse en un
engrama, una experiencia debe activar una
poblacion de neuronas que sufren cambios
guimicos y/o fisicos persistentes (Wikipedia,
2025a). Ahora la ciencia sabe que la
reactivacion posterior del engrama, mediante
senales disponibles en el momento de la
experiencia, como percibir un color, olor,
sabor, etc., induce la recuperacion de la
memoria (Corbera, 2024). Por otra parte,
Donald Hebb formulé la teoria de que el
aumento de la fuerza sinaptica y la
conectividad neuronal son fundamentales para
la formacion de la memoria. Se realizaron dos
estudios fundamentales y complementarios en
los que se que examind seriamente la
formacion de engramas, en ellos se aplicaron
estrategias de intervencién apuntando a
neuronas individuales en un engrama que
respalda una memoria especifica en ratones. El
primer estudio demostré que la eliminacion del
subconjunto de neuronas de la amigdala
(asignadas a un engrama) interrumpié la
recuperacion posterior de la memoria (pérdida
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de funcidén). El segundo estudio demostré que
la reactivacion artificial de un subconjunto de
neuronas del hipocampo que estaban activas
durante una experiencia aterradora (y, por lo
tanto, parte de un supuesto engrama) inducia
la recuperacion de la memoria en ausencia de
sefales de recuperacion externas (ganancia de
funcion). Los hallazgos posteriores de muchos
laboratorios utilizaron estrategias similares
para identificar engramas en otras regiones del
cerebro que respaldan diferentes tipos de
memoria. Estos hallazgos sugieren que una vez
un engrama se ha formado, puede existir en
diferentes estados (desde silencioso hasta
activo) en funcidn de su capacidad de
recuperacion (Josselyn y Tonegawa, 2020).

5.1 Hallazgos recientes

Aunque los estudios iniciales de engramas se
centraron en regiones cerebrales individuales,
un concepto emergente es que una memoria
determinada esta respaldada por un complejo
de engramas, compuesto por conjuntos de
células de engramas funcionalmente
conectadas y dispersas en multiples regiones
del cerebro, y cada conjunto respalda un
componente de la memoria general. Dentro de
los mas recientes avances en la investigacion
de engramas, se puede mencionar que:

1) Las neuronas elegibles dentro de una region
cerebral determinada compiten por la
asignaciéon a un engrama, y la excitabilidad
neuronal relativa determina el resultado de
esta competencia (Tonegawa et al., 2015)

2) Estudiando la naturaleza de los cambios
duraderos en las neuronas, se encontré un
aumento de la fuerza sinaptica y la densidad de
la columna, ideas de wuna conectividad
preferencial con otras células de engrama
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posteriores. De esta manera, tanto el aumento
de la excitabilidad intrinseca (interna) como la
plasticidad sinaptica trabajan de la mano para
formar engramas, y estos mecanismos también
estdn implicados en los procesos de
consolidacion y recuperacion de la memoria
(Kitamura et al., 2017).

3) Actualmente, se pueden manipular
artificialmente los procesos de codificacién y
recuperacion de la memoria para generar
recuerdos falsos o, incluso, crear un recuerdo
en ratones sin ninguna experiencia sensorial
natural (implantacion de un recuerdo de una
experiencia que no ocurrio) (Ramos -Vera et
al., 2022).

4) Se descubrieron engramas “silenciosos” en
ratones amnésicos; la reactivacion artificial de
engramas silenciosos induce la recuperacion de
la memoria, mientras que las senales naturales
no pueden hacerlo. El silenciamiento endégeno
(interno) de engramas puede contribuir al
cambio en la memoria a lo largo del tiempo (p.
ej., consolidacion de la memoria sistémica) o en
diferentes circunstancias (p. €j., extincién de la
memoria del miedo) (Roy et al., 2017).

5) La optogenética y los transgénicos, han
permitido el preciso etiquetado vy la
manipulacion de los engramas. Estas
tecnologias han permitido a los investigadores
observar, borrar y expresar engramas,
proporcionando conocimientos importantes
sobre la neurobiologia del almacenamiento de
la memoria (Kitamura et al., 2017)

6) La memoria esta respaldada por complejos
de engramas, que son redes de conjuntos de
células de engramas funcionalmente
conectadas distribuidas en multiples regiones
del cerebro. Esta comprension se ha facilitado
por nuevos métodos como la limpieza de

Vol. 3, No. 1



PAG 30 Revista en linea de divulgacién biotecnolégica

www.biotmagazine.com

db%}w

%)
O

S
0O
=

| -
<

del

codificacién de los pensamientos y recuerdos

Figura 5. Representacion cerebro y la

(Canva).

tejidos y técnicas de imagen avanzadas, que
permiten la visualizacién de complejos
(activos/inactivos) de engramas en todo el
cerebro (Yip y Graff, 2023).

5.1 Nuevas direcciones de la ciencia.

Un desafio clave en la investigacion de
engramas es caracterizar como se almacena la
informacién, incluida la arquitectura que afecta
la calidad, la fuerza y la precision de la
memoria. Es muy importante comprender
como interacttan y cambian multiples
engramas con el tiempo, para avanzar en

Nicleo

— Cromosoma

Célula Histonas _ &/

(proteinas) wd

Cromatina

y L ]
4  alliJ:

nuestro conocimiento de los procesos de la
memoria. Sélo una pequena porcion de
neuronas elegibles en una determinada regién
del cerebro esta disponible para formar parte
de un engrama de memoria. Actualmente, aun
se desconoce el mecanismo por el que estas
neuronas son reclutadas. Sin embargo, Santoni
et al. (2024) abordaron este tema centrandose
en la plasticidad de la cromatina (Fig. 6A) en la
amigdala lateral durante el aprendizaje
asociativo del miedo. Segun los resultados del
estudio realizado en ratones, encontraron que
las neuronas con menos compresion (ADN mas
laxo) tienen mayores probabilidades de ser
reclutadas para formar engrama de un nuevo
recuerdo y retenerlo. Pero esto ;cémo
funciona? El ADN se enrolla alrededor de unas
proteinas llamadas histonas (Fig. 6B), quienes
determinan la actividad de los genes que
contiene  (expresion  génica). EI  ADN
fuertemente enrollado tiende a restringir la
actividad genética (heterocromatina), mientras
qgue el ADN esta ligeramente enrollado permite
que los genes sean mas activos (eucromatina)
(Fig. 7).

Nucleosoma
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Figura 6. Estructura de la cromatina. A) El ADN se encuentra empaquetado formando la cromatina,

que se superenrrolla facilitada por las histonas, hasta formar los cromosomas que se encuentran en

nucleo de las células (modificado de Muy Interesante, 2024); B) Detalle de un nucleosoma (unida

basica de la cromatina), formado por histonas (proteinas H2A, H2B, H3 y H4) y dos vueltas de ADN

la H1, que sella y estabiliza cada nucleosoma (modificado Cooper y Hausman, 2011).
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Figura 7. Diferencias estructurales y en disposicién de la cromatina en tejido nervioso. A) Neuronas en la
que se muestra el nicleo y la disposicién de la cromatina compacta (heterocromatina en la periferia del
nucleo) y la més laxa (eucromatinag, hacia el centro del nicleo); la glia tiene el ADN mdas compactado y
su nucleo es mucho mds pequefio (modificado de Megias et al., 2023). B) Modificaciones de histonas

que confieren una conformacién laxa (eucromatina) o compacta (heterocromatina) (modificado de
Jenuwein y Allis, 2001).
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El experimento de la Dra. Santoni (Santoni et
al., 2024) consistid en ensefar a los ratones a
asociar un sonido con un choque estatico,
rastreando las neuronas activadas cuando el
ratén aprendié esta informaciéon. Su grupo
descubrié que, en esas neuronas, el ADN no
estaba tan compactado. Cuando los
investigadores trataron a los ratones con una
enzima que descompacta el ADN, observaron
gue el comportamiento de los animales indicé
que mostraban mayor miedo al ruido,
sugiriendo que habian aprendido mejor la
informacién (Fig. 8).

6. Conclusiones

La ciencia estd descubriendo cosas mas
particulares y profundas sobre los engramas
que podrian facilitar el tratamiento de la
memoria humana u otros trastornos del
procesamiento de la informacion:

RED DE MEMORIA DE ADULTOS

\ Neuronas
| homologas
/" exitatorias

Mejorado

Revista en linea de divulgacién biotecnolégica

ANTES DE CODIFICAR CODIFICACION

No reclutado

Reprimido

_______________
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e ;Como se forman los recuerdos? Estamos
aprendiendo como los engramas se crean
cuando vivimos una experiencia nueva.

e ;Como se almacenan los recuerdos? Los
engramas no son solo una copia exacta de
un recuerdo, sino que son Mas como una
especie de resumen.

e ;COMo se recuperan los recuerdos?
Cuando recordamos algo, estamos
activando nuevamente los engramas

asociados a ese recuerdo.

e ;COmo cambian los recuerdos con el
tiempo? Los engramas no son estaticos,
sino que pueden cambiar con el tiempo.

Desde del punto de vista practico entender los
engramas contribuye a comprender mejor:

e Algunas enfermedades de la memoria
como el Alzheimer, donde los engramas
pueden danarse o perderse; imagina poder
"reparar" los engramas danados.

Disminuido

________________________________________________________________

Aumentado

Reclutado

Figura 8. La plasticidad de la cromatina favorece la codificacién de la informacién. En el cerebro

adulto, las neuronas que pertenecen al mismo tipo de célula definida en el desarrollo muestran

intrinsecamente niveles heterogéneos de plasticidad de la cromatina, cuya mejora favorece las firmas

transcripcionales y electrofisioldgicas que promueven el reclutamiento neuronal en el rastro de la

memoria (modificado de Santoni et al., 2024)
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e Trastornos de ansiedad donde los
engramas de experiencias traumaticas
pueden causar problemas; seria posible
eliminar o modificar engramas negativos.

e Aprendizaje y memoria al mejorar nuestra
capacidad de aprender vy recordar
fortaleciendo los engramas de nueva
informacién.

Los hallazgos de muchos laboratorios estan
comenzando a definir un engrama como la
unidad basica de la memoria. Sin embargo,
gquedan muchas preguntas. A corto plazo, es
fundamental caracterizar como se almacena la
informacién en un engrama, incluida como la
arquitectura del engrama afecta la calidad, la
fuerza y la precision de la memoria; cémo
interactian multiples engramas; cémo cambian
los engramas con el tiempo; y el papel del
silenciamiento de engramas en estos procesos,
por lo que el desarrollo de tecnologias poco
invasivas o no invasivas podria permitir nuevas
terapias humanas basadas en el creciente
conocimiento de los engramas en roedores.
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El Pulpo de Dos Manchas: Un Tesoro del Mar con
Potencial de Cultivo
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Tema: El pulpo de dos manchas o lunarejo (Octopus bimaculatus), como cominmente se le conoce ,
es una especie nativa del Golfo de California que puede llegar a pesar hasta 2.7 kg en un lapso de
18 meses. Debido a lo anterior, se han llevado a cabo algunos esfuerzos para establecer su cultivo
comercial en la region del Golfo de California; desafortunadamente, ain no se ha logrado
implementar su cultivo debido a las altas tasas de mortalidad observadas durante su fase larvaria.
Resulta evidente entonces que, primeramente, se debe dominar el cultivo larvario para poder
establecer su cultivo comercial. En este sentido, el alimento vivo, principalmente conformado por
artemia, rotiferos y copépodos, juega un papel muy importante en la nutricion de los organismos
durante sus primeras etapas de vida, y es justamente en el alimento vivo donde podria estar la
clave para poder dominar el cultivo larvario del pulpo de dos manchas.

Introduccion

Los pulpos son considerados como un manjar,
tanto en la cocina mediterrdnea como en la
asiatica, en donde los platillos que los incluyen
alcanzan precios considerables. Lo anterior, ha
ocasionado un incremento en la demanda de
estos organismos, por lo que actualmente se
estdan explorando algunas técnicas para
intentar incrementar su produccion. La
producciéon de pulpo a través de su cultivo
comercial luce como una opcién prometedora,
ya que es sabido que este tipo de organismos
se adapta rapidamente a las condiciones de
cautiverio, ademas de presentar altas tasas de
crecimiento, ambas caracteristicas sumamente
atractivas para especies con potencial acuicola
(Spreitzenbarth & Jeffs, 2024).

Durante su desarrollo larvario los pulpos
normalmente presentan un desarrollo que
puede ser de tipo holobéntico o merobéntico
(Braga et al., 2021). Los pulpos que se

desarrollan como larvas holobénticas, por lo
general, eclosionan como organismos de gran
tamano y la totalidad de su desarrollo larval Ia
realizan en el fondo (bentos), lo cual facilita su
alimentacién, favoreciendo su supervivencia en
condiciones de cultivo. Por el contrario, las
larvas merobénticas salen del huevo con un
tamano considerablemente menor y se
caracterizan por presentar una fase larvaria de
tipo plancténica (paralarva), habitando en la
columna de agua antes de establecerse en el
fondo. Resulta importante mencionar que, en
la actualidad, no existen protocolos de
alimentacién especificos para la etapa larvaria
de este tipo de organismos, lo que ha
ocasionado que se presenten mortalidades
masivas durante esta fase frenando
considerablemente su cultivo a escala
comercial, y con ello, su produccién (Farias et
al., 2016; Espinoza et al., 2017).

doi.org/10.5281/zenodo.15376148  Vol. 3, No. 2
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El pulpo de dos manchas, O. bimaculatus, es
una especie que habita en la zona intermareal
desde la Isla Catalina en Estados Unidos hasta
Panama, incluyendo la regién del Golfo de
California (Alejo-Plata et al., 2012). Un rasgo
caracteristico de esta especie es la presencia
de dos manchas distintivas de color azul
denominados ocelos, que presentan una forma
muy parecida a los picos de una estrella, y son
precisamente estas manchas distintivas (Figura
1a-b) lo que le dan el nombre comun a la
especie (Hofmeister & Voss, 2024).

En su medio natural, el pulpo de dos manchas
se alimenta de una gran variedad de cangrejos,
caracoles y almejas (Hofmeister et al., 2018).
Especificamente en el Golfo de California, la
especie se explota mediante diversas técnicas
de buceo a profundidades no mayores de 20
m, siendo comercializado en los mercados
locales donde el precio por kilo puede ser
bastante alto.
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El pulpo de dos manchas: una especie con
potencial de cultivo

Sin duda, una de las caracteristicas que mas ha
llamado la atencién del pulpo de dos manchas
es su rapido crecimiento, pudiendo alcanzar
hasta los 2.7 kg de peso (Lopez-Rocha et al.,
2012) en un lapso de 18 a 24 meses. Sin
embargo, la especie podria ser comercializada
entre los 350 y 400 g, lo que la convierte en
una especie altamente rentable si se considera
que el precio en el mercado nacional puede
alcanzar hasta $400.00 pesos (M.N.) por kilo.
Por lo anterior, en anos recientes, se han
llevado a cabo diversas investigaciones con el
fin de evaluar el potencial de cultivo del pulpo
de dos manchas, y con ello intentar establecer
su cultivo comercial en la region del Golfo de
California.

Figura 1. Pulpo de dos
manchas, O. bimaculatus; a-b:
Ocelos en estrella
caracteristicos de la especie.

c: Paralarva.

doi.org/10.5281/zenodo.15376148 Vol. 3, No. 1
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Lamentablemente, aln con estos esfuerzos no
se ha logrado establecer su cultivo debido a las
altas mortalidades que se suelen presentar
durante la fase larvaria (Lopez-Peraza et al,,
2018), tal y como se ha reportado para otras
especies de pulpo. Como resultado de estas
investigaciones, se ha logrado establecer que al
salir del huevo las larvas son pequenas y
fragiles, es decir, se desarrollan como
paralarvas (Hofmeister & Voss, 2024) (Figura
1c). Adicionalmente, también se ha reportado
gue durante esta fase larvaria los organismos
sobreviven utilizando sus reservas energéticas
(vitelo), y una vez agotadas, las paralarvas
comienzan  a buscar  alimento  vivo
(zooplancton) en la columna de agua. Esta
etapa en su ciclo de vida se considera critica,
ya que si no se les ofrece un alimento
adecuado comienzan a debilitarse y finalmente
mueren por inanicion. Debido a lo anterior,
resulta evidente que una de las claves para
desarrollar el cultivo del pulpo de dos manchas
se encuentra en dominar su cultivo larvario, y
especificamente, en encontrar un protocolo de
alimentacién adecuado que pueda satisfacer
los requerimientos nutricionales de los
organismos en sus primeras etapas de
desarrollo.

Utilizacion de alimento vivo: la clave del cultivo
larvario

Actualmente, se conoce ampliamente la gran
dependencia que se tiene por el alimento vivo
de alta calidad nutricional durante las primeras
fases del desarrollo de peces y crustaceos,
dado que su correcta utilizaciéon asegura
buenas tasas de supervivencia. Entre los
organismos zooplancténicos mayormente

doi.org/10.5281/zenodo.15376148
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utilizados como alimento vivo se encuentran la
artemia, los rotiferos, los copépodos vy
esporadicamente, también se ha evaluado la
utilizacion de larvas zoeas (larvas
caracteristicas de algunos crustaceos) de
cangrejos (Figura 2). En el caso especifico de
las larvas de pulpo, el tamano de la presa
ofrecida parece no ser tan importante como lo
es para peces y crustaceos, ya que al contrario
de éstos, los pulpos utilizan sus fuertes brazos
para cazar, y si bien es cierto que aun existe un
desconocimiento generalizado de los
protocolos alimenticios durante el estadio
larvario en general, estudios recientes han
demostrado que la utilizaciéon de alimento vivo
durante las primeras fases de vida es
fundamental para asegurar la supervivencia de
las larvas (de Ortiz et al., 2021).

La artemia es un crustdceo ampliamente
conocido vy utilizado como alimento vivo
debido a su facilidad de produccion a gran
escala en condiciones de laboratorio.
Desafortunadamente, estos organismos
presentan una  deficiencia de  Acido
eicosapentaenoico (EPA) y docosahexaenoico
(DHA), ambos acidos grasos esenciales de la
familia Omega-3, los cuales son fundamentales
para el correcto desarrollo y formaciéon del
sistema nervioso en etapas tempranas de vida
(Reis et al., 2017). A su vez, los rotiferos son
pequenos organismos de un tamano entre 90 y
350 pm, y su producciéon a gran escala es
relativamente facil, lo que aumenta su
disponibilidad. A pesar de ello, una de las
desventajas de la utilizacion de rotiferos como
alimento vivo se encuentra en su limitada
digestibilidad, ademas de que sus movimientos
caracteristicos pueden no llamar la atencién de
las larvas para incentivar el comportamiento
predatorio (Coutinho et al., 2020).
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Los copépodos son pequenos crustaceos, los
cuales poseen un mejor perfil nutricional en
comparacion con la artemia y los rotiferos, no
obstante, al contrario del cultivo de éstos, el
cultivo de copépodos tiene un mayor grado de
complejidad, por lo que mantener altas
densidades de produccion puede ser todo un
reto. Finalmente, en afnos recientes también se
ha evaluado la utilizaciéon de larvas zoea de
algunas especies de cangrejos para alimentar
larvas de pulpo, obteniéndose resultados
promisorios, ya que todo parece indicar que las
larvas de pulpo son altamente selectivas,
mostrando una marcada preferencia por este
tipo de larva mas que por la artemia,
copépodos y/o rotiferos (Roura et al., 2012).
Sin embargo, el cultivo de estas larvas se
considera altamente complejo y costoso,
siendo por el momento inviable el establecer
su cultivo. Por lo tanto, es altamente probable
que el éxito en el establecimiento del cultivo
larvario del pulpo de dos manchas se
encuentre en establecer un protocolo de
alimentacién donde se aborde la utilizacion de
los organismos zooplanctdnicos utilizados
como alimento Vivo anteriormente
mencionados.
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Consideraciones biotecnoldgicas del cultivo de
pulpo O. bimaculatus

El cultivo de pulpo, incluyendo a la especie O.
bimaculatus, implica varias consideraciones
biotecnolodgicas, las cuales, se enfocan
principalmente en  garantizar  practicas
acuicolas sostenibles y eficientes. Estas
consideraciones incluyen aspectos como el de
comprender el microbioma de la piel de los
pulpos, asi como optimizar la dieta y garantizar
el bienestar animal en condiciones de
cautiverio.

Microbioma y salud

Actualmente, algunas investigaciones se han
enfocado en estudiar el microbioma de la piel
de los pulpos, la cual, ha demostrado ser
crucial tanto en la salud como en adaptacién
de los organismos a sistemas de cautiverio.
Especificamente, para el pulpo comun, Octopus
vulgaris, los estudios indican que las
condiciones de acuacultura pueden favorecer
su bienestar, ya que el mantenimiento de estos
organismos en condiciones controladas, asi
como la utilizacién de agua marina de alta
calidad reduce la cantidad de bacterias

rotifero

artemia

larva zoea de

copépodo cangrejo

Figura 2. Organismos zooplancténicos utilizados comimente como alimento vivo.

doi.org/10.5281/zenodo.15376148

Vol. 3, No. 2



%)
O
S
0O
=
| -
<

PAG 39

www.biotmagazine.com

potencialmente patégenas en comparacion con
los organismos silvestres (Costas-Imbernén et
al., 2024), lo que podria presentarse también
para el pulpo de dos manchas, una especie
emparentada con el pulpo comuin. Lo anterior,
sugiere que practicas similares podrian
aplicarse en cultivo experimental del pulpo de
dos manchas y con ello, ayudar establecer su
cultivo comercial en la region del Golfo de
California.

Nutricion y crecimiento

Algunos estudios realizados en la especie
Octopus bimaculoides, una especie altamente
emparentada con O. bimaculatus, han
demostrado que la dieta afecta
significativamente el crecimiento de los
organismos. En este sentido, los juveniles de O.
bimaculoides alimentados con Artemia salina
enriquecida con AlgaMac mostraron mayores
tasas de crecimiento en comparacién con los
organismos alimentados con artemia no
enriquecida. Por lo que resulta evidente que,
utilizar una dieta rica en nutrientes es crucial
para promover el crecimiento y supervivencia
de las larvas de pulpo (Solorzano et al., 2009).
Adicionalmente, el estudio también destaca la
importancia de utilizar dietas que proporcionen
un perfil equilibrado de aminoacidos, aspecto
que se tendrd que abordar en futuras
investigaciones con el fin entender los
requerimientos  nutricionales de  estos
organismos y con ello, ayudar establecer su
cultivo a escala comercial.

Podemos concluir que el pulpo de dos
manchas es una especie que presenta un gran
potencial de cultivo para ser desarrollado en la
region del Golfo de California debido a su
rapido crecimiento y alto valor en el mercado.

doi.org/10.5281/zenodo.15376148
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Desafortunadamente, debido a las altas
mortalidades reportadas durante la fase
larvaria, su cultivo comercial aun no se ha
logrado establecer. Desde Ila  dptica
biotecnoldgica, para que el cultivo del pulpo de
dos manchas sea exitoso, resulta esencial
centrarse en mantener un microbioma
saludable mediante entornos de acuacultura
controlados, asi como optimizar la calidad
nutricional del alimento ofrecido a los
organismos, con el fin de obtener mejores
tasas de supervivencia que ayuden a
establecer su cultivo a escala comercial.
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Nuevo modelo terapéutico, potencialmente inocuo, para
ciertos tipos de cdnceres agresivos

Dra. Norma Y. Hernandez Saavedra
Centro de Investigaciones Bioldgicas del Noroeste, S.C.
nhernanO4@cibnor.mx

Tema. A finales del 2024, investigadores del St. Jude Children's Research Hospital (Memphis,
Tennessee, EUA), lograron un avance significativo en el tratamiento del cancer. Descubrieron que,
al eliminar una segunda proteina especifica que regula la proliferacion celular, es posible revertir
ciertas células tumorales a su identidad celular normal. Este descubrimiento podria tener
profundas implicaciones para las terapias contra el cancer y la comprensién de la biologia tumoral.

Para entender este prometedor hallazgo,
debemos saber que los protooncogenes son
genes que desempenan un papel fundamental
en el crecimiento y la division normal de
células eucariotas (Arpa, 2024a). Estos genes
codifican proteinas que actian como senales
de inicio de la proliferacion celular,
promoviendo el crecimiento y la division de las
células cuando es necesario. Los oncogenes se
originan a partir de protooncogenes y pueden
convertir una célula normal en una célula
cancerosa (Fig. 1).

Una vez activado, un oncogén puede promover
el crecimiento celular descontrolado, ya sea: a)
estimulando la division celular de manera
excesiva, lo que lleva a la formacidon de un
tumor; b) disminuyendo la apoptosis (muerte
celular programada) permitiendo que las
células danadas sobrevivan y se multipliquen;
c) estimulando la formaciéon de nuevos vasos
sanguineos lo que proporciona a las células
tumorales los nutrientes y oxigeno necesarios
para crecer (aumentando la angiogénesis); y d)
promoviendo la capacidad de las células
tumorales para invadir tejidos vecinos vy
diseminarse a otras partes del cuerpo (invasion
y metastasis) (Fig. 2).

Agentes
causantes de
cancer

;% Célula normal
o

Oncogen activado
Protooncogen \;

Célula cancerosa
Figura 1. Representacién esquemdtica de la
trasformacién de una célula normal a una célula
cancerosa mediada por la activacién de un
oncogén (elaborado con Canva).
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Figura 2. Representacion esquemdtica de las fases involucradas en la

canceroso (modificado de Arpan, 2024b).

En la investigacion de Radko-Juettner et al.
(2024) se consideraron canceres de células
mutantes en SMARCB1, que son tumores
malignos altamente mortales que se inician por
la inactivacion de una proteina que forma parte
del complejo global de remodelacion de la
cromatina BAF (también conocido como
SWI/SNF). La pérdida de la proteina
SMARCB1 (o su funcion) se ha relacionado con
el inicio de canceres como: 1) el Tumor
Rabdoide Maligno (MRT), 2) el Tumor
Rabdoide Teratoide Atipico (ATRT) y mas
recientemente, 3) el Carcinoma Medular Renal
(CRM). Estos tumores con deficiencia de
SMARCB1 son notablemente estables, por lo
que brindan informaciéon clave sobre los
mecanismos epigenéticos que regulan el
cancer (Cooper y Hong, 2022). Ante la falta de
drogas objetivo y la alta mortalidad asociada
con los tumores deficientes en SMARCB1,
Wang et al. (2017) realizaron una investigacion
dirigida a comprender los mecanismos de
transformacioén y proliferacién de tumores. Su
investigacion concluyé que el potencial
tumoral asociado a la pérdida de SMARCB1
surge de la potenciacion aberrante de su
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promotor, seguida de un control
transcripcional disfuncional. Como se observa
en la figura 3, SMARCB1 es fundamental para
la estabilidad de BAF sobre la cromatina y los
potenciadores en todo el genoma. La rapida
activacion y represion dependiente de BAF de
promotores y potenciadores bivalentes
(superpotenciadores -SP- y potenciadores
tipicos -PT-), permite una exquisita regulacién
temporal (Fig. 3).

Para generar conocimientos sobre los
mecanismos y consecuencias de la mutacion
SMARCB1 (e identificar vulnerabilidades)
Radko-Juettner et al. (2024) estudiaron 14
lineas celulares mutantes SMARCB1 vy
encontraron que el factor 5 asociado al gen
DDB1-CUL4 (DCAF5), que se ha estudiado
muy poco, es necesario para la supervivencia
de los canceres mutantes SMARCB1. Los
investigadores mostraron que DCAF5 tiene
una funcién de control de calidad para los
complejos SWI/SNF y  promueve la
degradacion de complejos SWI/SNF
ensamblados de forma incompleta en ausencia
de SMARCBI1 (Fig. 4).
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Figura 3. SMARCBI estabiliza el complejo SWI/SNF (o BAF) lo que le permite unirse y facilitar la

formacién y funcion del potenciador (potenciador tipico -TP-). La pérdida de SMARCBI (cancer) da

como resultado una marcada reduccién de los niveles del complejo SWI/SNF, lo que resulta en una

reduccién de la focalizacién en todo el genoma hacia los potenciadores regulares (PT, verde),

perjudicando sus funciones. Sin embargo, la pequefia cantidad de complejo SWI/SNF residual

presente preferentemente en los superpotenciadores es clave para el mantenimiento de la
identidad celular aberrante (SP, azul) (modificado de Wang et al., 2017).

Después del agotamiento de DCAF5, los
complejos SWI/SNF deficientes en SMARCB1
se acumulan, se unen a los loci objetivo y
restauran la expresion génica (mediada por
SWI/SNF) a niveles suficientes para revertir el
cancer, incluso, en animales vivos. Como
consecuencia, el cancer no se debe a la pérdida
de la funcion SMARCB1 por si misma, sino por
la degradacion de los complejos SWI/SNF
mediada por DCAF5.

Por ejemplo, la reintroduccién de la proteina
SMARCB1 en lineas celulares MRT (células
tumorales de médula renal) aumenta
significativamente la localizacion de sitios en el

potenciador distal y promueve marcas
potenciadoras activas. Al promover estas
marcas  epigenéticas  activadoras, como

H3K27ac y H3K4mel, los potenciadores
facilitan la expresion de genes diana al

promover la formacion del complejo de
preiniciacion PBAF. De la misma forma, PBAF
liga preferentemente a promotores bivalentes
tras la expresion de SMARCB1 y promueve la
transcripcion de los genes diana. BAF es capaz
de promover la expresion de genes
transcripcionalmente preparados en cuestion
de minutos, mediante la eliminacion de
proteinas represioras (p ej. del Complejo
Polycomb -PRC2-) y su marcas represiva (p €j.
H3K27me3), tanto de promotores como de
potenciadores. La rapida activacién y represion
de promotores bivalentes y potenciadores,
dependiente de BAF, permiten una exquisita
regulacién temporal de los genes.El grupo de
St. Jude descubrié que DCAF5 es esencial para
los tumores rabdoides a los que les faltaba
SMARCBI1. Inicialmente, identificaron DCAF5
como objetivo, y posteriormente eliminaron
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genéticamente o degradaron quimicamente el
DCAF5, encontrando que en cualquiera de las
dos situaciones las células cancerosas
volvieron a un estado no canceroso vy
persistieron en células cultivadas a largo plazo;
el mismo comportamiento se observé en un
modelo in vivo en el que se usaron ratones
como sujetos de estudio.

Es importante resaltar, que desde wuna
perspectiva terapéutica los resultados de
Radko-Juettner et al. (2024) son fascinantes,
ya que DCAF5 es parte de una familia mas
grande de proteinas DCAF que han
demostrado ser dirigidas por farmacos. Este
grupo también encontré que cuando DCAF5
no estd presente en ratones sanos, no hay
efectos adversos sobre su salud, por lo que
DCAF5 podria ser atacada con farmacos
matando a las células cancerosas sin afectar a
las células sanas. Por lo tanto, apuntar a
DCAFS5 tiene el potencial de evitar la toxicidad
de la radiacién o la quimioterapia, lo que
sugiere una ventana terapéutica segura.

Conclusiones

La mutacién de SMARCB1 desactiva los
programas genéticos que previenen el
desarrollo del cancer. Dirigir terapias hacia
DCAF5 permite reactivar dichos programas,
revirtiendo el estado tumoral. Ademas, este
hallazgo abre la puerta al estudio de
estrategias similares en otros tipos de canceres
asociados con la pérdida de supresores
tumorales.
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Ecos del Pasado: La Reemergencia de la Tos Ferina en

Meéxico y el Mundo

Felipe Ascencio
Centro de Investigaciones Bioldgicas del Noroeste, S.C.
ascencio@cibnor.mx

Tema: La tos ferina sigue siendo un desafio para la salud publica, a pesar de la notable reduccién
de su incidencia gracias a la vacunacion sistematica, ya que se estan registrando casos de
reemergencia en naciones con altos indices de cobertura vacunal.

Introduccién.

La tos ferina o tos convulsiva, es una infeccién
de las vias respiratoria altas provocada por la
bacteria Bordetella  pertussis, es una
enfermedad altamente contagiosa que
representa un grave riesgo, especialmente para
los lactantes que no han sido vacunados. En
tiempos recientes, se han reportado brotes de
tos ferina en diversas partes del mundo,
incluso en paises con una alta tasa de
vacunacién, como es el caso de México. A
pesar de los altos niveles de inmunizacién, la
enfermedad continla resurgiendo debido a
factores como la disminucion de la inmunidad
con el tiempo, la adaptabilidad del patégeno y
dudas sobre la eficacia de las vacunas.

La tosferina
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Contexto global.

En enero y febrero de 2024, en China se
reportd un brote significativo con miles de
casos, especialmente en ninos. Este aumento
se atribuy6 a la reduccion de la inmunidad tras
anos de restricciones por COVID-19 y a un
posible retraso en la administracion de dosis de
refuerzo. En diciembre de 2023, en Paises
Bajos se registré un brote que afectd a cientos
de personas, incluyendo fallecimientos de
lactantes. Las causas incluyeron la disminucion
de la inmunidad colectiva y la circulacion del
agente patdgeno entre adolescentes y adultos
no vacunados. En Reino Unido y Australia
durante 2023-2024 se observé un aumento en
los casos; en el Reino Unido, se subray® la
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Figura 1. La tos ferina. Fuente: https://webquestvacunascl.wordpress.com/tos-ferina/1.1
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importancia de vacunar a las mujeres
embarazadas para proteger a los recién

nacidos. En América Latina, en paises como
Venezuela y Brasil, se han presentado brotes
recurrentes, relacionados con desigualdades en
el acceso a las vacunas y sistemas de salud
vulnerables.

El 26 de febrero de 2025, el Comité Nacional
para la Vigilancia Epidemiologica (CONAVE)
emitio un Aviso Epidemiolégico
(CONAVE/01/2025) para informar sobre el
incremento de casos de tos ferina en México.
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2. Causas de los recientes brotes de tos ferina.
- Adaptacion a los patégenos: B. pertussis, la
bacteria que causa la tos ferina ha mostrado
cambios genéticos que pueden permitirle
evadir la inmunidad inducida por la vacuna.
Esto incluye la divergencia antigénica entre las
cepas de la vacuna y las cepas circulantes, y la
aparicion de cepas con una mayor produccién
de toxina de la pertussis (Ring et al., 2021; Bart
et al., 2014).

estados (CONAVE, 2025).

Situacion epidemiolégica en México
Desde el 2016 y hasta 2019, en México se registré un comportamiento similar de casos
confirmados de tos ferina con un promedio de 900 casos por afo. Sin embargo, en el afio
2020 a raiz de la pandemia por COVID-19, la vigilancia epidemioldgica de tos ferina
disminuyd, registrandose un decremento en la notificacion de casos probables y
confirmados. Esta baja en la notificacion se sostuvo hasta el 2023 en el que se registraron
188 casos confirmados con una incidencia de 0.14 casos por cien mil habitantes, seguido
de 463 casos confirmados en 2024 (cierre preliminar 2024) con una incidencia de 0.34
casos por cien mil habitantes. Hasta la SE 07 de 2025, se han registrado 120 casos
confirmados con una incidencia de 0.08 casos por cien mil habitantes, distribuidos en 21

Tabla 1. Casos probables y confirmados, incidencia y letalidad por tos ferina segun
entidad federativa en México, preliminar hasta la SE 07 de 2025 (CONAVE 2025).

Estado Casos Casos Incidencia Letalidad Nota: La Incidencia se
: probables confirmados expresa como el nimero de
Aguascalientes | 24 11 0.72 NA ]
Eanipeshe 16 6 0.56 3333 casos nuevos de tos ferina
Nuevo Le6n 56 24 0.4 8.33 en una poblacién especifica
Oaxaca 19 10 0.24 10.0 (21 estados de la republica)
Chihuahua 24 7 0.2 14.29 d ‘od
Querétaro 16 5 0.2 NA urante un periodo
Hidalgo 9 6 0.18 NA determinado, y se presenta
CDMX 73 13 0.15 38.46 por cada 100,000 personas.
Morelos 9 3 0.14 NA Letalidad
REpT = - - — etalidad se expresa como
Durango 5 2 0.1 NA un porcentaje y representa
Tamaulipas 10 3 0.08 NA la proporcién de muertes
Yucatan 11 2 0.08 NA .
. - causadas por tos ferina en
San Luis Potosi | 10 2 0.07 NA -, ]
Baja California | 44 5 0.05 NA relacidon con el nimero total
Guanajuato 35 3 0.05 NA de personas diagnosticadas
i POEE e 8 i L con esta  enfermedad
Guerrero 5 1 0.03 NA d ‘od
Jalisco 20 3 0.03 NA urante un periodo
Sonora 14 1 0.03 NA determinado.
Veracruz 18 2 0.02 NA
Total 460 120 0.08 9.17
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Limitaciones de las vacunas: el cambio de las
vacunas de células completas (WCV) a las
vacunas acelulares (ACV) se ha relacionado
con una menor eficacia de las vacunas. Es
posible que los ACV no proporcionen una
inmunidad duradera, lo que contribuye al
resurgimiento de la tos ferina (Bart et al., 2014;
Markey et al., 2019).

- Disminucién de la inmunidad: la inmunidad
de la vacuna contra la tos ferina disminuye con
el tiempo, en particular en ninos mayores vy
adultos, lo que aumenta la susceptibilidad y la
transmision en estos grupos de edad (Macina y
Evans, 2021; Crowcroft y Britto, 2002).

- Aparicion de nuevas cepas: la deteccion de
Bordetella holmesii como causa de tos ferina
en algunas regiones, como Espana, sugiere que
nuevas cepas pueden contribuir a los brotes y
desafiar la eficacia de las vacunas actuales
(Mir-Cros et al., 2017).

- Vigilancia y diagnéstico: la mejora de los
métodos de vigilancia y diagndéstico ha
permitido detectar y notificar mejor los casos
de tos ferina, lo que puede explicar en parte el
aumento percibido de los brotes (Macina vy
Evans, 2021; Nee et al., 2018).
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3. Epidemiologia de la B. pertussis e impacto
de la vacunacion.

La B. pertussis, el agente causante de la tos
ferina sigue siendo un problema de salud
publica importante a pesar de los esfuerzos
generalizados de vacunacion. La enfermedad
es muy contagiosa y aunque afecta
principalmente a bebés y ninos pequenos, las
tendencias recientes muestran un aumento en
su incidencia entre adolescentes y adultos.

i. Epidemiologia y resurgimiento. A pesar de la
alta cobertura de vacunacién, las tendencias
mundiales indican que la tos ferina ha
resurgido en muchos paises desarrollados. Este
resurgimiento se atribuye a varios factores,
entre ellos la disminuciéon de la inmunidad, la
adaptacion al patégeno y la transmisién
asintomatica (Mooi, 2010; Wu et al., 2021;
Wood y Mclntyre, 2008; Althouse y Scarpino,
2015). La mayor carga de tos ferina se observa
en los lactantes menores de seis meses y en los
ninos mayores de diez afnos, lo que resalta las
lagunas en la inmunidad entre estos grupos de
edad (Wood y Mclntyre, 2008; Riffelmann et
al., 2005). Por otro lado, los distintos paises
experimentan distintos patrones

Tabla 2. Factores epidemiolégicos y medidas para el control de la tos ferina

Factores detras del resurgimiento
de la tos ferina

Medidas de control

cobertura,
refuerzos en adultos.

Vacunacion insuficiente: Desigualdades en
desinformacion y falta de

Refuerzo de la vacunacion: Especialmente
en embarazadas (para proteger a
neonatos) y en nifilos menores de 5 afos.

enfermedades.

Inmunidad menguante: La proteccion de la
vacuna DTP disminuye después de 5-10
afios. Interrupciones en servicios de salud
y priorizacion de COVID-19 sobre otras

Vigilancia  epidemioldgica: Deteccidn
temprana y tratamiento con antibidticos
para casos confirmados.

han intensificado su impacto.

Ciclicidad natural: La tosferina suele tener
picos cada 3-5 afos, pero factores recientes

Educacion publica: Combatir la
desinformacién y promover la importancia
de las dosis de refuerzo.

Vol. 3 No. 2



PAG 49

www.biotmagazine.com

epidemiolégicos indicando variaciones
geograficas debido a las diferencias en las
politicas de vacunacién y la evolucion de los
patogenos (Amersfoorth et al., 2005; Hégerlé y
Guiso, 2013).

ii. Impacto de la vacunacién. La vacunacion ha
reducido significativamente la morbilidad y la
mortalidad por tos ferina. Sin embargo, la
inmunidad tanto por infeccién natural como
por vacunacion no dura toda la vida, lo que da
lugar a brotes periddicos (Dewan et al., 2020;
Riffelmann et al., 2005). La introduccion de
programas de vacunacién ha aumentado en los
periodos interepidémicos, lo que indica una
mayor inmunidad de grupo. No obstante, el
papel de las infecciones repetidas y la
disminucion de la inmunidad complica el
control de la tos ferina (Broutin et al., 2010). B.
pertussis ha mostrado adaptaciones genéticas,
como una mayor producciéon de la toxina
pertussis asi como divergencia antigénica, que
pueden contribuir al escape de la vacuna y la
persistencia de la enfermedad (Mooi, 2010;
Wu et al., 2021; Martin et al., 2015).

iii. Desafios y direcciones futuras. Estudios
recientes sugieren que la transmision
asintomatica, particularmente de individuos
vacunados, juega un papel importante en el
resurgimiento de la tos ferina. Esto plantea
desafios para lograr la inmunidad colectiva y
requiere una reevaluacion de las estrategias de
vacunacion (Althouse y Scarpino, 2015). Por
otro lado, existe la necesidad de vacunas
mejoradas que proporcionen una inmunidad
mas duradera y aborden los cambios genéticos
en las cepas circulantes de B. pertussis. El
analisis gendmico continuo de los aislamientos
es crucial para desarrollar vacunas vy
estrategias terapéuticas eficaces (Wu et al,,
2021; Dewan et al., 2020). Finalmente, una

doi.org/10.5281/zenodo.15376178
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vigilancia mejorada y métodos de diagndstico
mejorados, como las pruebas de amplificacion
de 4acidos nucleicos, son esenciales para
evaluar con precision la carga de tos ferina y
orientar las intervenciones de salud publica
(Wood y Mclintyre, 2008; Hégerlé y Guiso,
2013; Riffelmann et al., 2005).

Tabla 3. Medidas de prevencién de tos ferina
(CONAVE, 2025).

Medidas de prevencion

1. Promover la difusién de mensajes de salud publica, con
el fin de mejorar el reconocimiento precoz, la
notificacion y el inicio rapido del tratamiento de los
casos y contactos.

2. Revisar su Cartilla Nacional de Salud para saber si cuenta
con todas sus vacunas que correspondan a su edad. Si
no es asi, acudir a la unidad salud mas cercana para ser
orientado por el personal de salud.

3. Lavarse las manos con frecuencia y evitar tocarse la cara
sin lavar las manos.

4, Evitar el contacto cercano con personas enfermas y no
compartir alimentos, utensilios, cepillos de dientes,
cigarros u otros objetos personales similares. Cuidados y
medidas higiénico dietéticas acordes a la edad, con
énfasis en las personas recién nacidas y lactantes.

5. Cubrirse la boca y la nariz con un pafiuelo o con el codo
al toser o estornudar.

6. Desechar los pafiuelos de forma adecuada.
7. Limpieza de superficies.

8. Mantener a los recién nacidos lejos de cualquier persona
con tos o sintomas de resfriado.

9. En caso de presentar la enfermedad, aislamiento.
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Tabla 4. Cosas que debes saber de la tos ferina (Fuente: Nemours KidsHealth 2025).

éQué es la tos ferina?

La tos ferina es una infeccion contagiosa del aparato respiratorio causada por el tipo de
bacteria Bordetella pertussis. La tos ferina causa fuertes ataques de tos, que a veces pueder
terminar en una especie de "silbido" cuando el nifio inhala.

éCudles son los signos y los
sintomas de la tos ferina?

Los primeros sintomas de |a tos ferina son similares a los de un resfriado comun:

moqueo nasal, estornudos, tos leve y fiebre baja. Después de 1 a 2 semanas, la tos leve st
transforma en ataques de tos violentos que pueden dificultar la respiracién. Al finalizar e
ataque, es posible que el nifio emita el sonido caracteristico de un “silbido” al inhalar, ¢
pueda vomitar. En algunas personas pueden parecer como si les faltara el aire, ponerst
azules y dejar de respirar por breves periodos. Los adultos y los adolescentes con tos ferin;
pueden presentar sintomas mas leves o distintos, como tos duradera o tos sin e
caracteristico "silbido".

iComo se diagnostica esta
enfermedad?

Si sospecha que su hijo podria tener tos ferina, consulte al médico. El médico le hari
preguntas sobre los antecedentes médicos y le hard un examen fisico que podria incluir k
extraccion de muestras de mucosidades de |a nariz o de |a garganta para que se analicen er
un laboratorio. Es posible que los médicos también pidan un analisis de sangre y un:
radiografia de pecho o térax.

¢éComo se trata la tos ferina?

Los médicos tratan la tos ferina con antibioticos. Si algin miembro de su familia tiene to:
ferina, pregunte al médico si los demas miembras de su familia deberian tomar antibiético:
de manera preventiva. Algunos nifios con tos ferina necesitan cuidados hospitalarios. La to:
ferina puede llegar a ser de riesgo vital en los bebés menores de 1 afio, por lo que a menudt
necesitan recibir tratamiento hospitalario. En el hospital, es posible que sea necesaric
extraerles a los nifios mucosidad y liquidos de la nariz, la boca o la parte posterior de
garganta con un aspirador nasal de goma o un catéter. A los nifios se les controlara de cerc:
la respiracion, y de ser necesario, se les administrara oxigeno adicional. Aquellos nifios que
presenten signos de deshidratacion o que tengan problemas para comer, se le:
administraran liquidos por via intravenosa.

¢Es contagiosa la tos ferina?

La tos ferina es muy contagiosa. Las bacterias se trasmiten de una persona a otra a través de
diminutas gotas de fluido procedentes de la nariz o de la boca de una persona infectada. La:
personas infectadas son mas contagiosas durante la etapa inicial de la enfermedad y hasta .
0 3 semanas después del inicio de la tos.

¢Cuanto dura la tos ferina?

La tos ferina suele causar sintomas catarrales que duran de 1 a 2 semanas, seguidos de hast:
3 semanas de tos fuerte. La ultima etapa de la enfermedad consiste en unas pocas semana:
mas de recuperacion, donde los sintomas van desapareciendo de forma gradual.

éComo pueden ayudar los
padres?

Si su hijo estd recibiendo tratamiento para la tos ferina en casa, administrele los antibiético:
exactamente como se los haya recetado su médico. No le dé medicamentos para la tos :
menos que su médico se lo recomiende y nunca se los dé a nifios menores de 4 afios
Durante el proceso de recuperacion, deje que su hijo descanse en cama, y utilice ur
humidificador de vapor frio para aliviarle la irritacién de los pulmones y las vias respiratorias
Mantenga su casa libre de sustancias irritantes que puedan provocar ataques de tos.

é5e puede prevenir la tos
ferina?

La tos ferina se puede prevenir con la vacuna correspondiente, que forma parte de la vacun:
DTPa (difteria, tétanos, y tos ferina acelular).

¢éCudndo deberia llamar al

médico?

Llame al médico si sospecha que su hijo puede haber contraido la tos ferina o ha estado er
contacto con alguna persona que la padece, incluso aungue ya se haya puesto todas la:
vacunas programadas contra esta enfermedad.

Obtenga atencion meédica de inmediato si su hijo tiene dificultad para respirar, tient
periodos en los que no respira, parece muy lento o muestra signos de deshidratacion.

doi.org/10.5281/zenodo.15376178
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Conclusion

La tos ferina continta siendo un reto a nivel
global, y su control demanda sistemas de salud
robustos y estrategias que se ajusten a las
realidades locales. La colaboracién
internacional, a través de organizaciones como
la OPS/OMS, es esencial para mitigar su
impacto.

El resurgimiento de la tos ferina presenta un
conjunto de problemas complejos que incluyen
la adaptacion de los patégenos, las limitaciones
de las vacunas disponibles, la disminucién de la
inmunidad con el tiempo y la apariciéon de
nuevas cepas bacterianas. Para enfrentar estos
retos, es crucial mantener una Vvigilancia
continua, explorar mejoras en las vacunas y
considerar la administracion de dosis de
refuerzo para asegurar la inmunidad en todas
las edades.

A pesar de que la vacunacién ha logrado
reducir drasticamente la incidencia de la tos
ferina, la enfermedad sigue representando un
desafio debido a factores como la pérdida de
inmunidad, la adaptacion de los patégenos vy la
posibilidad de transmisién asintomatica. La
investigacion continua y la adaptacion de las
estrategias vacunales son vitales para controlar
la tos ferina a nivel mundial.
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Una cucharada de azucar

Arturo Sanchez-Paz
Laboratorio Virologia. Centro de Investigaciones Bioldgicas del Noroeste (CIBNOR). Calle Hermosa, 101, Col. Los
Angeles. Hermosillo, Sonora. México. CP. 83106.

Los humanos somos una especie rara. Como pocas, hemos dejado una huella indeleble en nuestro
planeta. Hemos encontrado formas de modificar el ambiente para cubrir nuestras necesidades,
combatimos enfermedades, hemos alcanzado otros planetas, escribimos, leemos, desarrollamos cultura
que nos permite generar y utilizar conocimientos, apreciar valores, costumbres y experiencias que
podemos transmitir a otras generaciones. Y, sin embargo, nuestra especie no siempre fue tan

“extraordinaria’.

A la memoria de mi amigo Fernando Garcia Carreno.

Durante la infancia, la dicotomia entre bueno y
malo, falso y verdadero, justo e injusto, héroe o
villano suele parecer muy clara. Pero con el
paso del tiempo, y con un mayor
entendimiento del contexto de los hechos, las
fronteras que delimitan estas dualidades
pueden perder definicién, dejan de ser tan
precisas. Asi es que, como lectores de la
extraordinaria novela de Mary W. Shelley,
Frankenstein o el moderno Prometeo, podemos
llegar a justificar algunos actos abominables
del desdichado monstruo que
irresponsablemente creé el Dr. Victor
Frankenstein. En ciertos momentos de la trama
se siente cierta compasion por “la criatura”, un
ser inocente, de aspecto grotesco y deforme,
que nace de materia inerte, cuya condicién
infernal se intensifica por la soledad, el
desprecio y el horror que su imagen provoca
en los demas, y podemos incluso comprender
que cansado y decepcionado del inhdspito
mundo que lo rodea, se convierta en un ser
temido y brutal que puede crear desolacion,
gue decide hacer que su creador, un enemigo
vulnerable, tenga una existencia tan miserable
y llena de tormentos como la suya.

doi.org/10.5281/zenodo.15376191

Probablemente una de las partes mas
conmovedora de la novela es el momento en
que la criatura se compara con Adan, el
personaje biblico del Génesis. Tras ser
salvajemente atacado por los habitantes de una
villa (aterrados por la repulsiva figura de la
criatura), el aberrante ser logra evadirlos
huyendo hacia un bosque, donde momentos
después encuentra una diminuta choza de
madera en la que se refugia clandestinamente.
Ahi, aprende a leer y a hablar espiando a los
habitantes de una cabafa contigua (propiedad
de la familia De Lacey). Una noche en la que sale
a buscar alimentos, encuentra ropa y algunos
libros, entre ellos El Paraiso Perdido, el poema
narrativo de John Milton sobre la caida de Adan
y Eva. Este libro le genera profundas emociones
a la criatura. En algin momento, la criatura se da
cuenta de su orfandad: “Ningtin padre velé mi
infancia, ninguna madre me bendijo con sonrisas y
caricias”, y mas adelante menciona que, “...como
Addn, no estoy unido por vinculo alguno a algun
otro ser existente”. El nacimiento de ambos
personajes, la criatura y Adan, no ocurri6 como
algo obvio y natural, sino que alcanzaron la vida
por el mezquino deseo de alguien mas.
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AUun mas, a diferencia de Adan, a quien el
Creador le otorga un nombre y lo disena
perfecto, feliz y préspero, Victor Frankenstein
no le da un nombre a la criatura y es
abandonado a la desdicha y desamparo. Al
hacer una comparaciéon es notorio que Dios le
proporciona a Adan un ambiente confortable y
rico en recursos del que puede tomar todo lo
necesario para satisfacer sus necesidades (o casi
todo, ya que posteriormente se le prohibe tener
acceso al fruto prohibido), pero la criatura no es
tan afortunada: indefenso, es relegado en
solitario a un mundo hostil. Y, sin embargo, a lo
largo de la novela queda claro que la miserable
criatura, debido a sus cualidades (es inteligente,
puede hablar y leer, tiene sensibilidad
emocional), es maravillosamente humana,
identidad que le niega la sociedad debido a su
apariencia.

Casi 40 anos después de haberse publicado
Frankenstein, Charles Darwin publica en 1859 El
Origen de las Especies en el que propone que la
Seleccion Natural, un proceso que escruta de
forma continua y silenciosa todas las
variaciones que ocurren en los organismos
“rechazando aquellas que son desfavorables,
preservando e incorporando las benéficas”, es el
mecanismo, casi exclusivo, que “fija"
gradualmente los cambios evolutivos
adaptativos de todos los seres vivos que
habitan el planeta. Darwin culmina esta
extraordinaria obra mencionando que “en este
planeta que comenzé con pocas formas de vida...,
han evolucionado y evolucionan, a partir de un
principio tan sencillo (la Seleccién Natural), otras
infinitas, bellas y maravillosas formas de vida”.
Vale la pena subrayar que el talentoso Darwin
excluyo de este libro un tema
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gue podria haberle generado serios problemas
en ese momento (se los generd anos después):
el origen y evolucién del hombre. En El Origen
de las Especies lanzé en un par de ocasiones el
disimulado comentario de que “se arrojard luz
sobre el origen del hombre y su historia”.

Y el momento de exponer sus ideas sobre el
origen del hombre finalmente llegd. Pero no por
convicciéon de Darwin, no por una necesidad de
exponer su idea del origen del hombre, sino por
la imprudencia de su amigo Wallace. Alfred
Russel Wallace, cercano colaborador de Darwin,
lo impulsd, de formas muy diferentes, a publicar
tanto El Origen de las Especies como El Origen del
Hombre y la seleccion en relacion con el sexo.
Alrededor de 1854, en un viaje por el
archipiélago malayo, Wallace comenzé a
plantearse la idea de que la Selecciéon Natural
podia ser un mecanismo evolutivo, por lo que
en 1858 envié a Darwin un escrito describiendo
su teoria. Este fue el catalizador para que
Darwin publicara El Origen de las Especies. Ahos
después, un desliz de Wallace arrastré a Darwin
a publicar Origen del Hombre y la seleccion en
relacion con el sexo. Por alguna extrana razon,
Wallace se aficioné vigorosamente con el
“espiritismo” y comentd que la Seleccion Natural
no era suficiente para explicar ciertas
caracteristicas humanas (como el intelecto
humano), y sugiri6 que estas habian sido
“disenadas” por “una inteligencia superior”. Esto
incomodd profundamente a Darwin. El desdén
de Wallace (quien pasé los ultimos afios de su
vida buscando la forma de comunicarse con las
almas de los muertos) a la Seleccion Natural
impulsd, nuevamente, a Darwin a publicar su
teoria sobre el origen y evolucién del hombre.
Asi, la publicacién en 1871, del
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Origen del Hombre y la seleccién en relaciéon con
el sexo, remarca dos objetivos: “...en primer
lugar, demostrar que las especies no se “crearon”
por separado y, en segundo lugar, que la
Seleccion Natural es el principal agente de
cambio...”. En este libro Darwin expone que las
“facultades superiores del ser humano”, como la
inteligencia o moralidad, son resultado de un
proceso evolutivo a partir de antepasados de
apariencia simiesca dirigido principalmente por
la Seleccién Natural y auxiliado de forma menos
rigurosa por la Seleccion Sexual (dejando
claramente a un lado la participacion de
espiritus). Darwin argumenta que los seres
humanos somos iguales al resto de los
animales y, por lo tanto, somos producto de la
evoluciéon mediada por la Seleccion Natural.
Darwin no fue consciente de la tormenta que
su teoria provocaria. La conclusion de que
nuestro origen converge con algin primate
simiesco escandalizé a la Inglaterra Victoriana
a tal grado que se dice que la indignada esposa
del obispo anglicano de Worcester le comentdé
a otra dama de alta sociedad: ";Descendemos de
los simios! Querida, esperemos que no sea verdad,
pero de serlo, recemos para que no se haga de
conocimiento publico". Es lamentable pensar
gue su revolucionaria idea hizo de Darwin y su
familia blanco de innumerables burlas vy
caricaturas.

En El Origen del Hombre Darwin menciona que
en “relacion al cerebro y las facultades mentales
asociadas, no hay diferencias fundamentales
entre el hombre y los mamiferos superiores... ya
que es evidente que estos poseen cierto nivel de
razonamiento”. La pregunta obligada es: si
compartimos una historia evolutiva y no hay
diferencias fundamentales entre nosotros y los
simios, ;qué nos hizo tan diferentes a nivel
cognitivo?
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¢Qué hace tan humana a la criatura de
Frankenstein?

El 11 de febrero de 2001 el titular del periédico
dominical britanico The Observer anunciaba “los
secretos del comportamiento humano: revelados”.
La publicacién mencionaba que, de acuerdo con
Craig Venter (un cientifico estadounidense
propietario de la compania Celera que tuvo un
papel importante en la secuenciacién del
genoma humano), debido a que el nimero de
genes que conforman el genoma humano (unos
30,000, casi el doble que los de la mosca de la
fruta) era mucho menor al esperado (entre
100,000 y 150,000), no era la cantidad de genes
lo que nos hizo diferentes a otros animales.
Ademas, la publicacion sugeria que “la diferencia
clave radica en la forma en que se regulan los
genes humanos en respuesta a la estimulacion
ambiental en comparacion con otros animales”.
Es decir, seglin lo publicado, la clave para
entender nuestros actos, lo que nos distingue
de otros animales, es el ambiente, no los genes.

Hoy, se sabe que el comportamiento humano
debe explicarse tanto por nuestra naturaleza
(muy a pesar de lo que opinaba Craig Venter,
nuestros genes nos definen muy bien) como por
el ambiente que nos rodea. Son los genes lo que
le permite a nuestro cerebro aprender, recordar,
imitar, absorber cultura y expresar sensaciones.
Los genes no son meras estructuras inalterables,
son las unidades fisicas basicas y funcionales de
la herencia, y estan activos durante la vida de
cada organismo que habita nuestro planeta v,
por supuesto, responden al ambiente que nos
rodea, se manifiestan con base a la experiencia
que han adquirido por miles de millones de
anos.
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Como bellamente lo expresé el Dr. Matt Ridley
en su libro Nature via Nurture, los genes son “la
causa y la consecuencia de nuestras acciones”.

Por otro lado, también se ha sugerido que
somos producto del ambiente. El razonamiento
es el siguiente: solamente 1.5% del genoma
humano difiere del de un chimpancé (nuestro
pariente evolutivo mas cercano). Es decir, de
los casi 30,000 genes que conforman nuestro
genoma, 29,550 son practicamente idénticos a
los de los chimpancés. Son solo 450 genes los
gue nos hacen humanos, diferentes. Por
supuesto, esto se puede entender de otra
manera: cada uno de los genes humanos y de
los chimpancés son casi idénticos, salvo en el
1.5% de su composicién. Si ambos organismos
poseemos genes casi idénticos y aun asi somos
tan diferentes, resulta obvio suponer que las
diferencias entre ambas especies deben
derivar de algun otro factor. Sin embargo, esta
idea es poco precisa. Los humanos poseemos
mas de 400 tipos diferentes de células, cada
una de las cuales contiene exactamente el
mismo ADN que las otras. No hubo necesidad
de que la naturaleza inventara diferentes genes
para cada tipo celular. Basta con encender y
apagar la expresiéon de algunos genes en
ciertos momentos, para obtener células tan
diferentes (tanto morfoldgica como
funcionalmente) como una neurona y un
miocito (célula muscular). Es claro que estos
cambios en la expresion de los genes,
aparentemente sutiles, pudieran ser suficientes
para crear una nueva especie sin tener que
modificarlos.

Y, sin embargo, es innegable que el ambiente
también nos molded. Lo que nos rodea, ha
reforzado nuestra naturaleza.
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Cuatro gramos (g) de glucosa, aproximadamente
una cucharadita de azucar, circulan en el
torrente sanguineo de una persona que pesa 70
kilos. No obstante, los requerimientos
corporales de esta azucar, cuyo metabolismo
genera “fdcilmente” gran cantidad de energia,
son mucho mayores: un adulto requiere cerca
de 200 g de glucosa al dia. De todos nuestros
organos, el cerebro es el que consume mas
energia al dia. El pensamiento, la memoria, el
aprendizaje diario, el control de las funciones
vitales diarias del resto de los &érganos, el
procesamiento de la informacién que recibimos
a través de nuestros sentidos, y la coordinacién
de nuestros movimientos, entre otras muchas
funciones, hacen que el cerebro de una persona
de 70 Kg requiera entre 96 y 130 g diarios de
glucosa (4 - 5.5 g/h). Una cucharada de azucar
por hora. Diversos estudios han demostrado
que, en reposo, el cerebro humano participa
aproximadamente en el consumo del 20-25%
de la glucosa que se utiliza diariamente, lo cual
es casi el doble de lo que requiere el cerebro del
chimpancé, nuestro pariente evolutivo mas
cercano (aunque se averglience la esposa del
obispo de Worcester). Mas aln, actualmente se
reconoce que, durante su desarrollo, desde la
infancia hasta la adultez, el cerebro humano
requiere un casi el doble de este porcentaje (40-
50% del total de glucosa requerida diariamente).

Hace cerca de 3.5 millones de anos el cerebro
de la especie de hominido bipedo prehumano
Australopithecus afarensis (la famosa Lucy) tenia
un volumen de tan solo unos 450 mL. Hoy, el
volumen que ocupa el cerebro de un adulto
humano es casi tres veces mayor (1330 mL).
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Ademas, la evidencia paleoneurolégica sugiere
que durante nuestro proceso evolutivo la
organizacion del cerebro sufrié modificaciones
en multiples ocasiones, entre las que se incluye
una reduccion del cortex visual primario (que
procesa la informacion sobre objetos estaticos
y en movimiento) y una expansion del cortex
de asociacion posterior (relacionado con
funciones cognitivas como el lenguaje
pensamiento y percepcion). Estos cambios
implicaron necesariamente la generacion y
consumo de una gran cantidad de energia.

Si bien es claro que cerebros mas grandes
(como el de humanos, ballenas y delfines) se
pueden asociar con mayores habilidades
cognitivas, la relacién entre el tamano del
cerebro y la inteligencia es compleja y no
siempre directa. Sin embargo, si se puede
afirmar que poseer un cerebro grande requiere
mucha mas energia que la de un cerebro mas
pequeno. Esto podria implicar que los animales
con cerebros mas grandes tienen un
metabolismo que genera mas energia o que
poseen una “herramienta” que les permite
obtener energia extra.

A fines de 2024 un grupo de investigadores
liderado por la Dra. Katherine Amato
hipotetizaron que el microbioma intestinal
podria desempenar un papel estratégico para
satisfacer los requisitos energéticos que
habrian facilitado la evolucién, crecimiento y
mantenimiento del cerebro humano. Y para
demostrar esto realizaron un elegante
experimento. Los investigadores inocularon los
microbios que colonizan el intestino grueso de
dos primates considerados como especies que
“priorizan el cerebro”, ya que exhiben un muy
rapido crecimiento cerebral postnatal (humano
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y mono ardilla), y de una especie de primate
con una tasa de crecimiento cerebral mas
reducida (macaco), en un tipo especial de
ratones de laboratorio que han crecido libres
de cualquier microorganismo y que se crian en
condiciones de esterilidad. Los resultados
fueron sorprendentes: mientras que los
ratones inoculados con microbiota intestinal de
humanos y monos ardilla desarrollaron un
metabolismo con mayor produccién vy
consumo de energia, los ratones inoculados
con microbiota intestinal de macacos
almacenaron mas energia en forma de grasa.
Esto sugiere que la comunidad microbiana
intestinal que nos ha acompanado desde hace
millones de afos desempeid un papel
relevante en el desarrollo de un metabolismo
gue incremento el presupuesto energético que
demandé y estimulé la evoluciéon de cerebros
cada vez mas grandes.

Esto indica que ni nuestro genoma ni el
ambiente, por separado, son la base de lo que
nos hace humanos; ambos coexisten, se
refuerzan y nos robustecen. Nuestro genoma y
el ambiente danzan, interminablemente unidos,
a un ritmo lento. Y como en cualquier danza,
cada uno de estos incansables artistas
intimamente  ligados responde a los
movimientos del otro, moldea, mediante Ia
comprension del movimiento, la postura y
cadencia del otro, generando una obra audaz y
maravillosa: el cerebro humano.
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