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Curso sobre la Revolucion Méxicana

Entre el 11 de enero vy el 24 de febrero, todos los martes v jueves, de 16:00 a
18:30 horas, se impartird, en el Centro de Ensefianza para Extranjeros, en CU,
el curso intensivo (30 horas de duracion) "Historia de la Revolucion Mexicana”,
el cual esta dirigido al plUblico en general. Mas informes en: www.cepe.unam.mx

PRUEBAS. Integrantes de los departamentos de Biologia y Bioguimica de la Facultad de Quimica realizan su evaluacion en lineas de células sanas y tumorales

Compuestos con potenci
actividad antitumoral

Fueron sintetizados en la Facultad de Quimica. Algunos,
incluso, han mostrado tener una mayor capacidad
anticancerigena que los fairmacos que se usan hoy en dia

£ un tlempo a la fecha, cler-
tos farmacos para tratar los
diferentes tipos de céincer
que afectan a varios millo-
nes de personas en todo el
munddo estin dejando de tener el efecto
deseado. Asi, ante la necesidad de contar
con nuevos medicamentos anticanceri-
genos en México, un equipo de investi-
gacién de la Facultad de Quimica de la
UNAM, dirigido por el doctor Alfonso
Sebastian Lira Rocha, ha sintetizadouna
cantidad considerable de compuestos
con potencial actividad antitumoral.

“En 10 afios de investigacion hemos
logrado sintetizar mds de 40 compues-
tos heterociclicos (compuestos que,
ademis de dtomos de carbdn, tienen
dtomos de nitrGgeno, azufre y oxigeno),
25 de los cuales podrian combatir tumo-
res cancerigenos”, dice Lira Rocha,

Algunos de estos compuestos, inclu-
s0, han mostrado tener una mayor acti-
vidad anticancerigena que los firmacos
gue se usan actualmente en el dmbito cli-
nico, como la amsacrina (este potente
agente antineoplisico combate la leuce-
mia, cincer de la sangre gue ataca a un
alto porcentaje de jovenes mexicanos,
asi como linfomas malignos).
Organicos
Estos compuestos orgdnicos con poten-
cial actividad antitumoral son derivados
de tiazolo[5,4-biguinolina y reciben el
nombre cientifico de isosteros de la
g-anilinoacridina.

Son solidos, amarillos (la mayoria) v
liposolubles (se disuelven en la grasa).
Algunos son citotdxicos (destruyen las
céhulas) y han mostrado tener una activi-
dad como intercalantes con el dcido de-
soxirribonueleico (ADN),

“Cuando estos Gltimos se intercalan
con el ADN y actidan con la topoisomae-
rasa I, enxima clave en el proceso de re-
plicacion y transcripeion de dicho dcido,
la célula muere”, explica el investigador
universitario.

D3CLP

Entre los compuestos antitumorales
sintetizados por Lira Rocha y sus cola-
boradores sobresale el D3CLP, gque hace
que las eélulas cancerosas (in vitro) pa-
sen por el ciclo apoptdtico v mueran.

“El mecanismo de apoptosis es una
importante via en la citotoxicidad indu-
cida por compuestos anticancerigenos
tales como el taxol, 1a vinblastina, el eto-
posido, el ara-C y la adriamicina”, indica
Lira Rocha.

Algunas caracteristicas morfologicas
de la apoptosis son la condensacion cro-
mostmica, la fragmentacion del ADN, la
disminucidn del volumen celular y 1a for-
macion de cuerpos apoptaticos,

“El compuesto D3CLP induce muerte
celular tipo apoptdtica, ya que presenta
similitudes estructurales con la amsacri-
na. De acuerdo con ensayos en lineas ce-
lulares in vitro, 12 horas después de tra-
tar células cancerosas con DICLP, se
evidencit fragmentacion del ADN, Los
resultados en células tratadas con amsa-
crina como control positivo fueron simi-
lares. Ademds, con ambos compuestos
se observaron cuerpos apoptdticos. En
cuanto a la toxicidad del D3CLP. fue re-
lativamente mds baja en células norma-

ALFONSO SEBASTIAN LIRA ROCHA

Quimico farmaco bidlogo egresado de la UAM Xochimilco,
curso su maestria en Farmacia y su doctorado en Ciencias
Quirmicas en la Facultad de Quimica de la UNAM, Desde hace
23 afhos es academico de esta casa de estudios.

En 1998 comenzo el disefio, la sintesis y la evaluacion de
sustancias antitumorales y un ano después obtuvo los

primeras compuestos anticancerigencs.

que, ademas
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atomos de

Alfonso Lira Rocha,
investigador de la Facultad
de Quimica de la UNAM

Desarrollé también analogos de la melatonina que
potenciaimente actuarian como agentes ansioliticos, sin
causar los efectos adversos de las benzodiazepinas. Ha
pertenecido al Sistema MNacional de Investigadores,

Mas informacion, en el siguiente cormeo electronico:
lira@servidor unamums

les que en células tumorales”, afirma el
investigador universitario,

Evaluacion

La evaluacion de estos compuestos en li-
neas de células sanas v tumorales se lle-
va a cabo con el apoyo de los departa-
mentos de Biologia v Bloguimica de la
Facultad de Quimica de la UNAM (el
maestro en clencias José Dolores Solano
Becerra colabora en los ensayos en li-
neas celulares y el doctor Rogelio Rodri-
guez se encarga de datar “cdimo nuestras
sustancias se intercalan en el ADN e in-
hiben la proliferaciton celular”).

Con ella. los cientificos universitarios
pretenden establecer la relacion entre su
estructura quimica y su actividad biold-
gica v, por consigulente, ver qué tan ac-
tvos son contra el cincer.

Cabe sefialar que las lineas celulares
en que se experimenta, son cultivos inw-
tro de células obtenidas de pacientes con
edncer de colon v mama, asi como con
leucemia, a los cuales se les aplican dife-
rentes dosis de compuestos con poten-
cial actividad antitumoral para medir su
efectividad.

“a menor dosis, mayor efectividad”,
asegura Lira Rocha.

Debido a gque los resultados han sido
alentadores, la siguiente fase -las prue-
bas in vive en animales de laboratorio-
comenzard el ano entrante,

Con eso en mente, los investigadores
va establecieron un convenio de colabo-
racién con la Unidad de Experimenta-
citn Animal (UNEXA) de la Facultad de
Quimica de la UNAM,

Alli, Ia maestra en ciencias Isabel Gra-
cia se epcargard de evaluar el efecto de
los compuestos en ratones a los que se
les inducird céncer.

“Los ensayos fnvive serdn cruclales. S
podemos controlar el cancer en anima-
les de experimentacion, habremos obte-
nido sustancias prometedoras”, sefiala
el cientifico de la UNAM.

Mayor selectividad

El equipo de investigacion de Lira Ro-
cha, en el que han participado los maes-
tros en clencias Pilar Rodriguez, Marco
Loza v Teresita Guadarrama, asi como
las quimicas farmacéuticas bidlogas Su-
sana Olvera y Karina Maldonado, busca,
asimismo, que sus compuestos con po-
tencial actividad antitumoral, ademis de
ser tan o mas efectivos que los que se
usan en el dmbito elinico, tengan una
mayor selectividad.

“Muchas de las sustancias usadas en
quimioterapia son no selectivas; es decir,
ademads de destruir células cancerosas,
matan células sanas, por lo que deterio-
ran la calidad de vida de los pacientes.
Como no hay selectividad, éstos experi-
mentan muchos efectos colaterales: vo-

mitos, caida de cabello, eteétera”, explica
Lira Rocha.

De ahi que, a largo plazo, un objetivo
mis ambicioso de los cientificos univer-
sitarios sea que sus compuestos cuenten
con una mayor selectividad para que no
ataquen células sanas, Eso implica hacer
modificaciones mas finas en su estruc-
tura guimica; concretamente, en algin
farmacdforo, que es la parte de la molé-
cula que produce los efectos fislologicos
especificos de un firmaco.

Esto, sin embargo, se consigue a partir
del ensayo-error, va gue no es tan ficil
predecir si una sustancia que se ha sin-
tetizado va a atacar $610 las eélulas can-
CETOSAS,

“Sabemos mds o menos qué parte de
la estructura quimica de nuestros com-
puestos debemos modificar para hacerla
maés selectiva, pero no hay una garantia
absoluta de que asi serd. La actividad
biologica de una sustancia estd en fun-
cion de su estructura quimica, precisa-
mente. En la medida en que, con ayuda
de métodos computacionales, modifi-
quemos ésta, podremos modular dicha
actividad. De esta manera es como bus-
camos sustancias mdas activas v selecti-
vas", finaliza el investigador universita-
rio {Fernando Guemdin Aguilar).
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CANCER DE MAMA. Los nuevos
compuestos podrian combatirlo

Proceso
largoy
complejo

Algunos firmacos anticancerigenos
como la amsacring, que se utiliza pa-
ra tratar la leucemia y linfomas ma-
lignos, encuentran resistencia en el
organisme de determinados pacien-
tes, debido al genotipo de éstos.

Cuando los compuestos antitu-
maorales se aplican, las células malig-
nas pueden mutar ¥ entonces va no
ser susceptibles a la citotoxicidad de
clertas sustancias,

De 10 a 12 anos transcurren desde
que un firmacao comienza a desarro-
llarse hasta que sale al mercado. En
ese lapso se pueden llegar a obtener
mis de 10 mil compuestos.

Los que son prometedores tienen
que pasar por diferentes pruebas: en
lineas celulares (in vitro), en anima-
les de experimentacion (in vivo) yen
seres humanos (sanos v enfermos).

Asi, cuando un firmaco empieza a
ser aplicado clinicamente, lleva unos
8 afos de pruebas,

»Datos recientes
del cancer
en Mexico

En los Gltimos cinco afos, 15%0 de
los fallecimientos en México han
sido ocasionados por diversos tipos
de ciancer, segin datos del Instituto
Macional de Estadistica y Geografia
(INEGI).

El cdncer gue més ataca a los
mexicanos es la leucemia, seguido
por el de mama, el de prostata y el
cérvico uterino.




