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EDITORIAL

LA EDUCACION MEDICA CIENTIFICA

El gran experimento llamado me-
dicina, con el que el hombre se
enfrenta desde hace muchos siglos
no ha terminado todavia ni termi-
nard nunca de manera definitiva.

Ahora que la medicina ha evolucionado
para convertirse en la “ciencia mds joven de
todas” es util hacer una revision para extraer
una leccion historica que sea aplicable en el
futuro a la ensefianza de la medicina.

La historia de la medicina —y de su ensefian-
za— nunca ha sido un tema particularmente
atractivo porque es deplorable, como dice
Lewis Thomas. Por siglos desde los remotos
milenios de su origen la medicina camind a
ciegas, adivinando la ruta en la forma empirica
mds tosca y es dificil concebir una empresa
humana menos cientifica. Cualquier cosa en
que se pudo pensar como remedio de una en-
fermedad se ensayd una y otra vez y se tardo
muchos afios o atin siglos para desecharlo.

En examen retrospectivo es uno de los expe-
rimentos humanos mds frivolos e irresponsa-
bles, basado en el ensayo y error y con resul-
tados por lo regular precisamente en ese orden.
Las sangrias, purgas, vomitivos, clisterios y ven-
tosas; infusiones de todas las plantas conoci-
das, soluciones de todos los metales y todas
las dietas concebibles incluso el ayuno total se
ensayaron una y mil veces, sin mas fundamen-
to que la imaginacion y la fantasia sobre la
causa de las enfermedades. Esta erala herencia
de la medicina hasta hace poco mds de un
siglo; realmente sorprende que la profesion
haya sobrevivido con tan pocos méritos. Pero

- cubrio que algunas enfermedades son autolimi-

\

con excepcion de algunos escépticos como
Montaigne y Moliére que la criticaban mordaz-
mente, la mayoria cayd en el enganio y estaba
convencida de sus poderes mdgicos.

Se acostumbra situar la fecha en que comen-
z6 la medicina moderna ala mitad de la década
de 1930, con la introduccion de las sulfonami-
das y la penicilina en la farmacopea. Cierta-
mente en aquel tiempo aparecia como una re-
volucién en la prdctica médica porque se
habia descubierto una curacion efectiva para
un gran numero de pacientes con enfermeda-
des previamente intratables, algo totalmente
nuevo y rotivo de asombro mds que todo para
los mismos médicos. Fué un suceso de la ma-
vor importancia y un triunfo de la ciencia de
la biologia, aplicada a la medicina, pero cin-
cuenta afios mds tarde, considerada en retros-
pectiva, quizd no fué una revolucion en si
misma.

La revolucion real de la medicina, la que
sento las bases para los antibidticos y de cual-
quier cosa de las que se dispone en la actuali-
dad para la terapéutica eficaz se inicié a princi-
pios del siglo XIX con la destruccion de los
dogmas cuando algunos médicos escépticos,
otros ademds audaces, reconocieron abierta-
mente que casi todos los tratamientos com-
plicados que se prescribian para las enfermeda-
des eran insensatos y muchasveces hacian mds
mal que provecho. Al mismo tiempo se des-

tadas y evolucionaban mejor por st mismas, es
decir poseian una ‘“historia natural” En un
sobrio ensayo el profesor-Edward H.Clarke
(Harvard, 1876) consideraba que tal descubri-
miento y su impacto en la prictica médica era

el mayor logro de la medicina en los cincuenta
afios precedentes.

En las siguientes décadas se deseché el ritual
terapéutico tradicional y en su lugar nacio lo )
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que puede lamarse el “arte de la medicina’
con la observacion meticulosa, objetiva y aiin
fria de los enfermos para aprender la historia
natural de las enfermedades. El propésito cen-
tral del médico pasé a ser el diagnéstico segu-
ro, base de un prondstico cierto y la eficacia
de la terapéutica cayb en el mdximo escepti-
cismo reducida casi a la conducta higiénica de
apoyo.

Mientras tanto ya al final del siglo pasado,
la ciencia bdsica necesaria para la ciencia futura
de la medicina habia alcanzado un desarrollo
notable. Pero hay que hacer énfasis de que ésto
fue el resultado de cincuenta afios de esfuerzos
concentrados en la investigacion bdsica y no
de la noche a la mariana se alcanzé el nivel en
que se pueden curar algunas de las enfermeda-
des mds comunes y mortiferas con los antibio-
ticos y en la que la tecnologia permite la ex-
ploracion interna del ser humano y la ejecu-
cion de complicadas maniobras quirirgicas
como es el transplante de organos y la inva-
sion, con supervivencia del paciente, de sus

cavidades cardiaca y encefilica.

Casi sin darnos cuenta se paso en la prdctica
médica de un empirismo a ciegas, al arte de la
medicina y ala tecnologia médica mds refinada
Y se formd un abismo entre los principios
teoricos en los que descansa todo el progreso
mencionado, que se dan por sabidos y la tec-
nologia empiricamente aprendida que se pasea
oronda y victoriosa sin enemigo al frente.

Los encargados de la educacion médica de-
bieran convencerse de que lo que hace falta al
profesionista es una solida plataformade cono-
cimientos teoricos, precisa y moderna en su
contenido. Algunos de ellos se formaron el el
periodo de transicion del arte de la medicina a
la ciencia de la medicina y no aprendieron de
sus profesores lo que no podian ensefiarles, por
ignorarlo ellos mismos. Si como educadores
profesionales no cientificos, sin interés directo
en las ciencias bdsicas, sin fundamento experi-
mental y con el disfraz de la camaraderia y la
democracia hacen caso desmedido a los deseos
de los consumidores de la educacion médica,
lldmense estudiantes o profesores de materias
clinicas, v tratan de limitar la enseiianza de las
ciencias bdsicas a lo que es “apropiado’, “im-
portante” o “aplicable” a la prdctica de la me-
dicina, estdn en el error.

Esta forma de sistematizar el conocimiento
cientifico es inadmisible v la educacion del
médico mejorard solo si los profesores de las
materias bdsicas tomamos en serio la iniciativa
y con objetividad marcamos la directriz en

cuanto al contenido de los programas, en un
intento para formar médicos mds cientificos,

en su actitud, que las generaciones actuales de
médicos clinicos.

Los jovenes que ya nacieron con el conoci-
miento de los antibioticos y las drogas moder-
nas las consideran como naturales, les cayeron
en el regazo por pura suerte o como resultado
del simple transcurso del tiempo. No reflexio-
nan que son la consecuencia directa de muchos
afios de trabajo duro, hecho por cientificos
muy capaces, con mucha imaginacion pero
que-ninguno de ellos tenia en la mente a la pe-
nicilina y otras drogas milagrosas que estarian
en algin lugar décadas mds tarde. Fué la cien-
cia bdsica de la mds alta categoria la que alma-
ceno un gran tesoro de conocimientos intere-
santes por si mismos y creo el banco de infor-
macion listo para extraerle cosas titiles cuando
llegb el tiempo de su empleo inteligente. Nun-
ca hubo periodo en la medicina en que el
futuro aparezca mds brillante.

La investigacion cientifica aporta constante-
mente informacion sobre los mecanismos bdsi-
cos que actuan en el fondo de las enfermeda-
des humanas; si se llega a conocer la clave se
podrd en el futuro actuar eficazmente para
controlar el desorden y crear una especie
humana relativamente libre de enfermedades.

Es cierto que hay una incidencia mayor de
enfermedades cronicas entre los viejos, pero es
porque muchos mds de nosotros sobrevivinos
hasta la vejez. Ninguna enfermedad nueva ha
venido a tomar el lugar de la difteria, la virue-
la, la tosferina o la poliomielitis. La naturaleza
con su inventiva siempre tendrd a mano alguna
enfermedad singular mostrandola de vez en
cuando, pero no para llenar una cuota predes-
tinada y preordenada de enfermedad humana.

La mejoria de la salud y la supervivencia
alargada es el fruto de la ingenieria sanitaria,
del mejor alojamiento y de mayores recursos
economicos. Una parte sustancial se atribuye
en los aitos recientes a las ciencias biomédicas.

La medicina cientifica no lo ha hecho mal
V con tan buen comienzo no se ve razon alguna
para no hacerlo mejor en el futuro, dedicando
los mayores esfuerzos en el drea amplisima de
la ciencia biologica bdsica.

La buena ciencia aplicada, lo mismo en la
medicina que en la fisica requiere de un alto
grado de certidumbre en los hechos bdsicos
aunque no sea evidente de momento su signi-
ficado y conexiones. Tengamos confianza en
que esta informacion “imitil” que ahora nos
sorprende, con mucha probabilidad serd 1itil y )
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g aplicable mafiana. El proceso ya demostré su  Tampoco se puede regresar; ni siquiera se pue-
eficacia como lo registra la historia en los dos ~ de escoger porque solo hay un camino adelan-
ultimos siglos. te: se necesita ciencia, mds y mejor ciencia.

Lo esencial es llegar a la conclusion de que ~ No por su tecnologia, no para aumentar nues-
necesitamos saber mds, hay que formular pre- tras comodidades, ni siquiera para lograr la
guntas importantes y buscar respuestas por el ~ salud o aumentar la longevidad, sino con la
método cientifico y no pretendamos encontrar esperanza de que es la sabiduria en si misma
la verdad adivindndola o haciendo fibulas di-  lo que nuestra clase de cultura requiere para
vertidas. nerdurar.

.No podemos quedamo_s’ estacionados en el Gilberto Breiia Villaserior, M.C.
nivel actual de comprension de la naturaleza. Departamento de Bioquimica
S Facultad de Medicina. UNAM. e

La membrana plasmditica de cada célula forma la
barrera de permeabilidad que separa el citoplasma
del medio extracelular. Se han descrito varios iones
y sustancias que son transportados a través de la
membrana plasmética por un grupo de enzimas y
proteinas transportadoras localizadas en ésta. Cada
una de estas proteinas regula el flujo de un sustrato
especifico o de un grupo de sustratos. Los primeros
investigadores en el campo del transporte de iones,
pensaron que la existencia de una concentracion
mads alta de iones dentro del citoplasma con respec-
to a la del medio extracelular, era evidencia de la
acumulacion activa de estos iones. Sin embargo, lo
impreciso de este concepto, no daba ninguna indica-
cién acerca del i6n particular sobre el cual se estaba
desarrollando el trabajo, por lo que se hizo necesaria
una definicion mds precisa. Transporte activo se
define como el proceso mediante el cual un ién o
sustancia se mueve contra un gradiente de potencial
electroquimico, movimiento que depende de la dis-

2K} + 3 Na + Mg.ATP;

TRANSPORTE ACTIVO EN MEMBRANAS
BIOLOGICAS

Angel Zarain Herzberg. Departamento de Bioquimica, Facultad de Medicina, Universidad
Nacional Auténoma de México, Apdo. Postal 70159. México 04510, D.F.

minucién de la energia libre de Gibbs de un proceso
metaboélico. Las enzimas que catalizan el transporte
activo de iones se conocen frecuentemente como
bombas ionicas. Estas bombas mantienen la compo-
sicion y la concentracion de iones intracelulares
constantes y diferentes a las del medio extracelular.
Se ha calculado que cerca de la tercera parte de la
produccion de energia de una cédula animal se pue-
de asociar con el transporte activo de sodio y pota-
sio. Este gasto de energia es necesario debido a que
en términos termodindmicos las células son sistemas
abiertos que requieren un aporte continuo de ener-
gia para su sobrevivencia.

Las enzimas responsables del transporte activo
de sodio y potasio, de protones y potasio y de cal-
cio se han purificado hasta homogeneidad (1,2,3).
El transporte catalizado por estas enzimas membra-
nales se describe a continuacién. En cada reaccion
se indica la estequiometria y los espacios citoplds-
mico y extracelular se denotan con los subindices i
y e respectivamente.

&

- Mg.ADP; + Pi; + 3 Na’é L K;

2Caf + MgATP;

A

: +
e MgADPl F Pli + 2 Cﬂé

nKi + nK{ + Mg.ATP;

Las anteriores reacciones corresponden a las cata-
lizadas por la adenosina trifosfatasa dependiente de
sodio y. potasio (ATPasa-(Na + K)), 1a adenosina
trifosfatasa dependiente de calcio (ATPasa-Ca® "),y
la adenosina trifosfatasa dependiente de protones y
potasio (ATPasa-(H* + K" ) ). Durante el transporte,

~ Mg.ADP; + Pi; + n Hg + n K7

los movimientos de cationes y la hidrolisis de ATP
estin acoplados, ésto es, la energia libre de Gibbs
que se libera de la hidrélisis de ATP genera un gra-
diente de potencial electroquimico de cationes
(fig. 1).
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Figura 1. Enzimas que catalizan el transporte activo de ca-
tiones monovalentes en la memlg{ana plasmatica. A=

ATPasa-H® B= ATPasa-(Na* + K'), C= ATPasa-K' D=
ATPasa-(H +K ).

CONSIDERACIONES MOLECULARES

La ATPasa-(Na® + K%), la ATPasa-Ca’*, Ia
ATPasa-(H" + K"), asi como la ATPasa dependien-
te de protones (ATPasa-H" ) localizada en la mem-
brana plasmdtica de los hongos y la ATPasa depen-
diente de potasio (ATPasa-K') localizada en la
membrana plasmédtica de Escherichia coli (4), tienen
similitudes unas con otras. Todas estas enzimas tie-
nen una cadena polipeptidica principal, cuya longi-
tud aparente varia entre 900 y 1 300 residuos de
aminodcidos (97 000 y 140 G600 daltons). En cada
caso este polipéptido forma un intermediario fosfo-
rilado asociado con la catilisis. Se pueden distinguir
otras similitudes entre la ATPasa-Ca®* de reticulo
sarcoplasmico y 1a ATPasa (Na* + K™ ) de membrana
plasmatica, ambas tienen una secuencia de amino-
dcidos casi idéntica alrededor de un residuo de
aspartato que se fosforila durante el ciclo catalitico
de estas enzimas, ademads, tienen regiones similares
en la secuencia de aminod4cidos distribuidas a lo lar-
go de la subunidad catalitica. La ATPasa-H' de la
membrana plasmatica de los hongos cuya funcién
es generar un gradiente de protones, que es utili-
zado para impulsar el transporte activo de varios
iones y moléculas por medio de un acoplamiento
quimiosmoético de proteinas conocidas como porta-
doras, también se fosforila durante la catélisis. Aun-
que las otras enzimas que catalizan el transporte
activo de cationes no se han estudiado tan cuidado-
samente, en mi opinioén es posible que compartan
algunas de estas similitudes y que posiblemente
algunas de estas enzimas provengan de un ancestro
comiin.

ATPasa DEPENDIENTE DE SODIO Y POTASIO

El transporte activo de sodio y potasio es un pro-
ceso fisiologico muy importante en las membranas
de las células animales. Este proceso estd estrecha-
mente ligado a la regulacion del volumen celular, a
la manutencién de los gradientes de potencial elec-
troquimico de Na* + K* que son la fuente de ener-
gia para la generacioén y la propagacioén del poten-
cial de accion de las células excitables, ademas varias
enzimas intracelulares se inhiben por sodio y se esti-
mulan por potasio. En el citoplasma la concentra-
cion de sodio es baja (30mM)* y la de potasio es
alta (120 mM), en el medio extracelular la concen-
tracion de sodio es alta (140 mM) y la de potasio es
baja (4mM), ésta diferencia de potencial electroqui-
mico de sodio y potasio es consecuencia de la acti-
vidad de la ATPasa-(Na® + K*) de la membrana
plasmatica, la cual bombea sodio y potasio en direc-
ciones opuestas, con respecto a la entrada y salida
pasiva de sodio y potasio, respectivamente. Las
ATPasas dependientes de sodio y potasio de una
gran variedad de tejidos animales tienen aproxima-
damente las mismas propiedades.La concentracién
necesaria de sodio para observar una actividad maxi-
ma, es del orden de 60 a 130 mM, con una relaciéon
optima de sodio: potasio que varia entre 5:1 y
10:1. La Km para el ATP-Mg es de alrededor de 0.3
mM. El sodio es un requerimiento indispensable
aunque el potasio se puede substituir por otros ca-
tiones monovalentes por ejemplo el amonio (5). Se
ha propuesto una secuencia de reacciones para la
ATPasa-(Na" + K"). El primer paso supone una fos-
forilacion de la enzima (E,-P) en un residuo de
aspartato por el fosfato gamma del ATP, en un pro-
ceso que depende de sodio y magnesio v que se
inhibe por el glucésido cardiaco ouabaina (estrofan-
tina G). El segundo estado supone un cambio con-
formacional de la enzima fosforilada (E, P a E, -P)
que facilita 1a descarga de potasio. Finalmente la
enzima se desfosforila (E, ) y sufre un cambio con-
formacional (E, a E,) en un proceso que depende
de potasio y magnesio y que también es sensible a
ouabaina. Esta informacion sugiere que E, es la
forma de la enzima que estd orientada hacia el cito-
plasma, la cual libera potasio como producto y
recibe sodio como sustrato, y E, la forma de la
enzima que estd orientada hacia el exterior de la cé-
lula, la cual libera sodio como producto y recibe
potasio como sustrato. Por tanto, es durantela tran-
sicion entre estas dos formas de enzima cuando los

cationes atraviesan la membrana plasmatica.
La ATPasa (Na" + K*) de la membrana plasma-

tica tene dos cadenas polipeptidicas, una cadena de
120 000 daltons (subunidad alfa) que contiene
abundantes regiones hidrofobicas, y una cadena

*EI Sistema Internacional de Unidades recomienda el uso de m
moles/1 en lugar de mM. (Nota del editor).



con un peso molecular de 55 000, (subunidad beta)
que es una sialoglucoproteina. La subunidad alfa
de la ATPasa-(Na®™ + K”) tiene similitudes con la ca-
dena polipeptidica de la ATPasa-Ca®>*, y la ATPasa-
(H* + K') de la membrana plasmatica, debido a
que las tres cadenas polipeptidicas tienen un residuo
de aspartato localizado a una distancia de 200 a 400
residuos de aminodcidos del amino terminal, éste
residuo se fosforila durante el ciclo catalitico de
estas enzimas por el fosfato gamma del ATP (6).
Tanto Ia cadena alfa como la cadena beta se encuen-
tran presentes en la enzima nativa, de tal forma que
la unidad asimétrica minima es alfa-beta. Existen
evidencias de microscopia electronica que sugieren
que la enzima nativa es un oligdbmero de subunida-
des alfa-beta, sin que hasta el momento se conozca
con exactitud el niimero de subunidades alfa-beta
que lo constituyen.

ATPasa DEPENDIENTE DE CALCIO.

Es bien conocido que la accién de varios estimu-
los externos (por ejemplo respuesta alfa-adrenér-
gica, transmision sindptica) producen cambios tran-

sitorios en la concentracion de calcio libre citoplds-
mico (Ca®>*). La elevacion de Ca®* citopldsmico se
puede deber ala entrada pasiva de Ca®* extracelular
y/o a la liberacion de Ca®* de almacenes intracelu-
lares (mitocondria y reticulo sarcoplasmico). La ele-
vacion de Ca® " citopldsmico es esencial en la regu-
lacion de un gran nimero de procesos celulares:
exocitosis, division celular, fertilizacion, vision, con-
traccion muscular, etc. (7). Resulta logico pensar
que el papel que juega el Ca®** como segundo men-
sajero, implica un control perfecto de su concentra-
cion en la célula. El mecanismo por el cualla célula
regula la distribucion de calcio en ambos lados de
la membrana plasmadtica es complejo. La concentra-
cion de Ca’" extracelular (1.5 mM) es cuatro 6rde-
nes de magnitud mayor que la del citoplasma (0.1
uM).Los mecanismos de bombeo de Ca*>" a través
de la membrana plasmdtica se han investigado estu-
diando las propiedades de los sistemas transportado-
res de Ca® " envesiculas membranales. Uno de estos
procesos es el asociado con el transporte activo de
Ca®* por la ATPasa-Ca®> ", otro es el sistema de in-
tercambio Na'/Ca’' y un tercer proceso es el de
intercambio H*/Ca>* (fig 2). Se ha demostrado

+ o4
2002+ Cc:l2 Ca
ATP ADP +Pi
INT. !
ACARREA - ACARREA-
ATPasa DOR. DOR.
2+
Ca Nat/ca®t Ht/ca2t
EXT.
nNat nHt

B L b + 3 P
Figura 2. Mecanismos para la salida de Ca*™ g ravés de la membrana plasmdtica.

que la ATPasa-Ca®>" es la principal responsable del
bombeo de Ca®" a través de la membrana plasmati-
ca de eritrocitos, neuronas, hepatocitos, miocitos,
reticulocitos, células L (linea celular de fibroblastos
de ratén), adipocitos y células de la corteza renal.
La ATPasa-Ca’* de la membrana plasmatica de eri-
trocito humano posee una sola cadena polipeptidica
de 138 000 daltons. Esta enzima es estimulada por
cencentraciones micromolares de Ca® " (Ko .5 cerca
a 1 uM), requiere Mg’ * para su actividad (5 mM),
su Km para el ATP es aproximadamente 100 uM y
es estimulada por concentraciones de 1 a 10 uM de
calinodulina (8).

Un sistema experimental que ha sido de gran uti-
lidad para estudiar en forma detallada el transporte
activo de Ca® " es el de la ATPasa-Ca** de reticulo
sarcoplismico de misculo, Su funcion es bombear
Ca’” contra un gradiente de concentracion, posee
una cadena polipeptidica de peso molecular
105 000, requiere de concentraciores milimolares
de Mg?* para su actividad {5 mbi,, se estimula por
concentraciones micromolares de Ca’” (K,.; de
0.1-1.0 uM) y su verdadero sustrato es ATP.Mg
(Km aproximadamente de 100 uM), (fig 3). Las
membranas d° reticulo sarcopldsmico pueden aislar-
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Mec Lennan (15).
se en forma vesicular con la misma orientacion que
tienen in vivo, en ellas la ATPasa-Ca> " representa
entre el 70 y 90% de la proteina total de estas mem-
branas. En condiciones de pH intracelular de 6.8 a
7.1, 1a hidrolisis de ATP estd acoplada al transporte
de Ca’ " hacia el interior de la vesicula, hasta alcan-
zar concentraciones de Ca® * intravesicular del orden
de 1 a 29 mM, lo que representa cuatro 6rdenes de
magnitud con respecto a la concentracion de Ca®> "
extravesicular. La reaccién de hidrolisis de ATP de
la ATPasa-Ca*>* de reticulo sarcopldsmico es rever-
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dentro de la membrana de reticulo sarcoplismico segiin

sible y el gradiente de Ca*>' preformado impulsa la
sintesis de ATP a partir de ADP + Pi(9). El conoci-
miento actual de la ATPasa-Ca’* de reticulo sarco-
pldsmico, permite describir de manera detallada el
ciclo catalitico dela enzima, incluyendo sus estados
intermediarios, cambios conformacionales asocia-
dos, constantes de velocidad de reaccion, niveles de
energia libre de Gibbs y eficiencia termodindmica
del sistema. El ciclo catalitico de 1aATPasa-Ca** de
reticulo sarcoplidsmico estd representado en la figura
4. Esta secuencia de reacciones incluye la union de
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de reticulo_sarcopldsmico. ‘E y E representan las dos conformaciones de la
» el sitio interno de baja afinidad por Ca

Figura 4. Ciclo catdlitico de la ATPasa-Ca*"
ATPasa-Ca®
texto).

, con el sitio externo de alta afinidad por Ca

2Ca®" y ATP-Mg (reacciones 1 y 2 respectivamen-
te), fosforilacion de la enzima y liberacién de ADP
(reaccion 3), un cambio conformacional de la enzi-
ma (‘E a E) (reaccion 4), lo que lleva a la liberacion
de Ca’* dentro dela vesicula (reaccion 5), hidrélisis
de E-P y liberacion de Pi (reacciones 6 y 7), un cam-
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respectivamente (ver

bio conformacional de la enzima modulado por
ATP, E a ‘E (reaccion 8). En la secuencia de reac-
ciones de esta enzima se puede observar que la in-
terconversion de energia osmotica en energia qui-
mica por la ATPasa-Ca®>* implica la existencia de
dos formas de enzima, una con un sitio de alta afini-



dad por Ca’* de 0.1 a 1.0 uM y la otra forma con
un sitio de baja afinidad por Ca*" orientado hacia
el interior de la vesicula (E), conuna K, .s porCa?*
y alrededor de 1mM cuando el sitio externo de alta
afinidad por Ca’* de la enzima esti saturado con
Ca’", la actividad de la ATPasa-Ca>* es mdxima y
el gradiente de concentracién de Ca’* se forma a
expensas de la hidrélisis de ATP. La reversa de la
secuencia de las reacciones 1 a 7 es posible cuando
no existe Ca>* unido al sitio de alta afinidad. Las
reacciones 6 y 7 de la figura 4 son de especial im-
portancia, pues indican que la enzima se puede fos-
forilar por Pi extravesicular (E.P y E-P) en ausencia
de Ca® " unido alsitio externo de alta afinidad. Para
que la enzima fosforilada de baja energia (E-P) se
transforme en enzima fosforilada de alta energfa
(‘E-P), se requiere de Ca®"* unido al sitio interno de
baja afinidad (reacciones 4 y 5), la enzima fosfori-
lada de alta energia puede entonces transferir el fos-
fato al ADP para formar ATP (reacciones 2 y 3).
La reversa del ciclo catalitico de la ATPasa-Ca®"*
representa un ejemplo de la transformacion de ener-
gia osmoética en energia quimica (10).
CALMODULINA Y TRANSPORTE DE CALCIO.
Existen varios trabajos referentes a la regulacion
de la ATPasa-Ca®" de membrana plasmdtica por la
calmodulina (CaM), esta es una proteina fijadora de
Ca’* ampliamente distribuida en células eucarion-
tes. La CaM tiene una cadena polipepiidica de 148
aminodcidos (16 700 daltons) y funciona como el
principal receptor de Ca®* intracelular en muchas
células. Constituye entre el 0.1% y el 1.0% de la
proteina total de las células de diversos organismos
(mamiferos, peces, celenterados, protozoarios, vege-
tales, etc). Es una proteina muy conservada filoge-
néticamente, pues de los 148 aminodcidos que
nosee, no mas de siete aminodcidos se encuentran
alterados cuando se comparan las secuencias de
aminodcidos de diferentes especies. La CaM activa
a sus enzimas blanco por un mecanismo de “todo o
nada” que estd controlado por Ca’". La CaM tiene
cuatro sitios equivalentes de union de Ca’” con
una constante de disociacion (K 4) de 2.4 x 10°° M,
que no unen Mg>* en condiciones fisiologicas (ﬁo
5). Cuando la CaM tiene unido Ca’" a tres de sus
sitios, experimenta un cambio conformacional al
incrementarse su contenido de alfa-hélice y se
vuelve biol6gicamente activa (CaM#*Ca,). Se ha
propuesto que el cambio conformacional produce
un sitio hidrofobico en la CaM, este sitio estd
involucrado en la interaccién complementaria con
un sitio hidrofébico de la enzima blanco cuya
actividad modula (11). La CaM biologicamente
activa (CaM#* Ca;) interactiia con la ATPasa-Ca®*
de la membrana plasmatica formando un complejo
ternario (E.CaM#*Ca, ), lo que da por resultado la
activacion de la ATPasa-Ca’” al disminuir la cons-

Figura 5. Secuencia de aminodcidos de la CaM de cerebro
‘bovino. Se utiliza la clave de una letra para representar a
los aminodcidos. A, Ala; D. Asp; E. Glu, F, Fen; G Gli; H,
His; I fle; K, Lis; L, Leu; M, Met; V. Val, Y, Tir. Se ind{;
can las cuatro regiones propuestas para la union de Ca
asi como las regiones de alfa-hélice (circulos obscuros).
Nétese la homologia entre las regiones I y Il y entre las
regiones I y IV.
tante de disociacion de la enzima por el Ca®* de
51.5 a 2.8 uM. Cualitativamente, la CaM desplaza a
la ATPasa-Ca’" de la membrana plasmidtica de un
estado de hidrdlisis lenta a uno de hidrolisis rdpida
(12).
HALLAZGOS RECIENTES Y PERSPECTIVAS.

En los dltimos dos afios se ha reportado una
variante de ATPasa-Ca’' presente en la membrana
plasmdtica de adipocitos, hepatocitos v células del
cuerpo liteo. Esta enzima es totalmente activa en
ausencia de Mg? *, depende de concentraciones mi-
cromolares de Ca’* para su actividad (K, .s de 0.1
a 1 uM), no es estimulada por CaM y tampoco se
inhibe con antagonistas de la CaM (trifluoperazina
y cloropromazina) (13). En el protozoario Enta-
moeba histoly tica se ha reportado una ATPasa-Ca* ™"
de membrana plasmatica, la cual no requiere de
Mg?>" para su actividad y depende de concentra-
ciones micromclares de Ca>* (K,.; de 2.9 uM). En
nuestro laboratorio estudiamos a la ATPasa-Ca®”*
de Entamoeba invadens, un protozoario del mismo
género que la E. histolytica, en donde hemos
encontrado que la ATPasa-Ca®” estd asociada a la
membrana plasmdtica y se puede solubilizar con
detergentes no idnicos (Triton X-100 y octilglucé-
sido). Hemos encontrado que esta enzima no re-
quiere de Mg?’* y depende de concentraciones
micromolares de Ca** (Ky.s de 0.25 uM). La enzi-
ma no se activa con CaM y tampoco se inhibe con
trifluoperazina.

En los altimos cuatro aiios se han publicado una
serie de trabajos relacionados con el papel que juega
la CaM en la regulacion de la ATPasa-Ca®* de re-
ticulo sarcopldsmico cardiaco, existen evidencias
que apoyan la hip6tesis de que la CaM activa a la
ATPasa-Ca®" por un mecanismo bastante comple-
jo. La secuencia de eventos propuesta es la siguien-



te: la CaM¥Ca, interactiia con la subunidad regula-
toria de una proteina cinasa dependiente de CaM, la
cual fosforila a tres proteinas que tienen pesos
moleculares de 57 000, 35 000y 20 000, delas cua-
les la mds pequenia es una proteina integral de la
membrana del reticulo sarcopldsmico llamada fosfo-
lamban. Se ha demostrado que la fosforilacion de
fosfolamban dependiente de CaM, da por resultado
un incremento en la velocidad inicial de transporte
de Ca** en vesiculas de reticulo sarcopldsmico
cardiaco (14).

Una de las preguntas actuales que estin por re-
solverse para las enzimas que catalizan el transporte
activo de iones, consiste en conocer con exactitud
como estd constituida la unidad funcional de trans-
porte activo y como ocurre el paso de los iones a
través de ésta. Otra de las preguntas de actualidad es
la referente al papel que juega la ATPasa-Ca’* de
membrana plasmdtica que no requiere de Mg?™ vy
no se estimula por CaM, pues se ha postulado que
su funcion puede ser la de bombear Ca®* al exterior
de la célula. Sin embargo, se requiere purificar y re-
constituir a la enzima en proteoliposomas para estu-
diar su posible funcién transportadora.
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Con el propésito de explorar si era factible la de-
finicion de un curriculum estandar o idealizado de
Bioquimica para la enseiianza en las Escuelas de Me-
dicina el “Education Commitee of the Association
of Medical School Departments of Biochemistry”

ANALISIS COMPARATIVO DE LA
ENSENANZA DE LA BIOQUIMICA

Facultad de Medicina de la U.N.A.M. y 63 Escuelas de Medicina de Estados Unidos y Canada.

realiz6 a fines de 1978 una encuesta entre las Escue-
las de Medicina de los Estados Unidos de América
y Canadai.

Se obtuvieron setenta y seis respuestas que varia-
ban desde reportes detallados y concienzudos hasta



rechazos airados por no estar de acuerdo con los
propositos de la encuesta. La informacién obtenida
de sesenta y tres departamentos fué suficiente, a jui-
cio del Comité, para un anilisis detallado en tres
secciones:

I. Métodos de ensefianza y tendencias.
II. Contenido del curriculum.
III. Objetivos del curriculum.

En 1982 el Dr. Werner Ch. Hirs, Jefe del Departa-
mento de Bioquimica de la Universidad de Colorado
(E.U.A.) me proporcioné un ejemplar del informe
final de la encuesta asi como la “Part 4. Carbohy-
drates. Medical Biochemistry Question Bank”
como documentos del estado de la ensefianza en su
pais y en Canada.

La informacion se comentd en forma superficial
entre el cuerpo docente del Departamento de Bio-
quimica de la Facultad de Medicina de la U.N.A.M.
y posteriormente el Dr. Enrique Pina Garza, Jefe
del Departamento me pidi6é una version comentada
para el Boletin de Educacion Bioquimica.

Le adverti de la dificultad para organizar el tema
con la secuencia ordenada de un articulo técnico-
cientifico, asi como de que mis comentarios serian
meras opiniones personales carentes de la autoridad
de una formacion académica especializada o de la
aureola de la investigacion. Me convencié su argu-
mento de que he conquistado el derecho de expre-
sar mi opinién sincera, aunque sea ruda, por mi
labor obstinada en la citedra durante mds de cua-
renta anos (1943—) que coincidié con la transfor-
macién de la medicina de una actividad predomi-
nante empirica que se aprendia por ensayo y error,
en la “ciencia mds joven de todas™ (L. Thomas): por
lo demds me agrada dejar correr las ideas y escribir
sin otro método que la falta de método y creo que
el futuro de la ensefianza es un problema permanen-
te y que es forzoso plantearlo sin reticencias que lo
desfiguren ni velos que oculten sus facetas ingratas,
porque solo la verdad nos ayudard a encauzar nues-
tra obra.

De la pdgina frontal del informe traduzco: “Con-
cluimos que aunque las mismas dreas bdsicas de la
Bioquimica se ensenan en todas las instituciones,
las variaciones de enfoque y énfasis son todas ellas
valederas como caracteristicas deseables de una
comunidad bioquimica dindmica y, por lo tanto, la
compilacion de un curriculum idealizado es super-
fluo si no es que indeseable. Sin embargo, creemos
que las variaciones de enfoque y énfasis son de gran
interés y que la informacién reunida y su andlisis son
bases valiosas para el andlisis individual del curri-
culum vy el intercambio de ideas en la educacién
bioquimica”.

La conclusion me confirmé en la certeza de que
la ensefianza de la bioquimica, o de cualquier cien-
cia, es un proceso dindmico sujeto a revision cons-
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tante en cuanto al contenido del material de ense-
flanza para ajustarlo a las condiciones del momento
historico de las institiciones. Ademads es muy ntil
hacer un andlisis comparativo para la autoevalua-
cién aplicable al progreso de las actividades docen-
tes que ahora presento como un enfoque personal
que expongo segin lo veo y creo atinado, no como
cosa incontrovertible y que deba creerse a pie junti-
Ilas. No busco otro fin distinto que el de trasladar
al papel lo que dentro de mi siento, que acaso serd
distinto maiiana, si enseianzas nuevas modifican
mi manera de ser, y declaro que ni tengo ni deseo,
autoridad bastante para ser crefdo, reconocién-
dome como me reconozco, demasiado mal instruido
para ensenar a los demds.

Cuando ‘“aprendi” Quimica Médica (1936) la
situacion de la enseilanza de la medicina era contra-
dictoria. En palabras del maestro Ignacio Chdvez
(1932) hombre genial que tanto significé en el desa-
rrollo de las ciencias médicas en México, los “maes-
tros de entonces se habian formado en la escuela
que salté desde las ideas galénicas a la fisiologia de
Miieller y de Claudio Bernard y a la nueva clinica
de Corvissart y Laennec y poco después a la nueva
bacteriologia de Pasteur” ademads “‘una materia se
aprende en afios, una técnica se domina pronto
pero una mentalidad no se cambia sino en el curso
de varias generaciones”. Durante su gestion como
Director de la Escuela de Medicina (1933) le cupo
el mérito de renovar, modernizar y enriquecer los
equipos de ensefanza en ocasion del primer cente-
nario y decia “Una ensenanza como la de la medi-
cina que esencialmente es ciencia de observaciony
de experimentacion, todo propésito se estrella y
toda la sabiduria del profesor fracasa si no se dispo-
ne del material apropiado para la ensenanza. Ni los
bellos discursos, ni las conferencias eruditas, ni las
explicaciones con imaginacién son capaces de edu-
car al alumno en una ciencia como la nuestra.Es
necesario, es indispensable, una rica dotacion de los
gabinetes, de los laboratorios; de los anfiteatros, de
las clinicas. De lo contrario la ensefianza se hace
verbalista, la educacién se falsea vy el fracaso de la
escuela es inevitable”

LOCALES E INSTALACIONES PARA LA ENSE-
NANZA DE LA BIOQUIMICA DE PREGRADO.

El documento que se analiza no incluye infor-
macion sobre este renglon, pero con frecuencia se
invoca para explicar una ensenanza deficiente. Por
mis visitas a las instalaciones de quince Departa-
mentos de Bioquimica de las Escuelas de Medicina
Norteamericanas, cinco de Canadd, una europea y
las mds importantes de nuestro pais puedo afirmar
que las de la UN.AM. han sido desde 1933 a la
fecha, en su modestia y austeridad, suficientes y
adecuadas.



El criterio para juzgar asi las aulas en donde se
dan las lecciones, es el espacio suficiente para aco-
modar con audiovisibilidad del material expuesto,
un grupo de alumnos en nimero doble de la asisten-
cia real, para poderlos separar durante los exime-
nes. En los laboratorios: los equipos, instrumentos,
vidrieria, reactivos y servicios suficientes para que
los alumnos, individualmente o en grupos pequeios,
puedan realizar experimentos ilustrativos del pro-
grama y hagan personalmente las mediciones de los
pardmetros, los analicen por medio de grificas y
cuadros y los interpreten objetivamente.

Como se verda mas adelante la tendencia en la en-
sefianza de la bioquimica es la de eliminar los expe-
rimentos complejos de tecnologia refinada que se
realizan en animales, 6rganos aislados, secciones,
homogenizados o cultivo de tejidos, etc. y los que
requieren instrumentos costosos para detectar radia-
ciones o automatizar las operaciones repetitivas.
Este tipo de experimentos se ha restringido a los
laboratorios de investigacion en donde alumnos se-
lectos bajo la direccion tutorial de los investigado-
res, colaboran en el caso de que su orientaciéon voca-
cional sea hacia la investigaci6én en el laboratorio.

Los estudiantes de pregrado deberan tener con-
tacto con el laboratorio, los instrumentos bdsicos,
el equipo esencial, los procesos gravimétricos, volu-
métricos, gasométricos y fisico-quimicos que mds
se utilizan en la obtencién de la informacion aplica-
ble a Ia medicina clinica. De las escuelas que partici-

paron en la encuesta, el 56% ha suprimido el entre-
namiento de laboratorio y sus alumnos lo adquieren

en los cursos premédicos de Quimica Orgdnica,
Inorgdnica y Biologia. En la U.N.A.M. todavia una
mayoria de alumnos ingresan a la Escuela de Medi-
cina sin esos conocimientos y como son esenciales
en la educacion cientifica siguen teniendo un lugar
en los cursos de pregrado.

Las generaciones gigantes de aspirantes a la licen-
ciatura de medicina alcanzaron en la U.N.A.M. su
madximo en 1975; desde entonces la tendencia es de-
creciente y sostenida, pero el numero de grupos en
-que se divide cada generacion no se ha reducido en
paralelo al decremento de la poblacién estudiantil,
sino lo que se ha disminuido es el niimero de alum-
nos por grupo y ésto crea una falta aparente de
aulas que, con capacidad apropiada, se ocupan por
un escaso nimere de alumnos.

El equipo audiovisual se almacena y ministra des-
de una oficina central, a la que se solicita con anti-
cipacién para programarse. En el caso de la bioqui-
mica algunas de las colecciones de transparencias,
acetatos y videocintas son viejas, elaboradas con
una técnica que ahora ha mejorado mucho y, gasta-
das por el uso, tienen imagen y sonido defectuoso
y son poco motivadoras. La barrera del idioma hace
que los excelentes auxiliares audiovisuales con dere-
cho de patente (Copyright) con que cuentan los
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alumnos de las escuelas americanas y canadienses
no sean accesibles a nuestros estudiantes.

La solucién a un plazo razonable, seria el acondi-
cionamiento de aulas con capacidad para 100 a 150
alumnos, con instalaciones fijas para proyecciones,
retroproyector e idealmente con monitor de circuito
cerrado de television. Un excelente modelo son las
aulas del Instituto Nacional de Cardiologia “Ignacio
Chavez”.

Para las necesidades de la poblacion escolar
actual (1984) y el futuro inmediato, es suficiente
una de estas aulas por cada seis grupos de cien alum-
nos que, trabajando tres turnos en dias alternos un
total de 42 semanas al aio, dejarian amplio margen
para el reacondicionamiento semestral y aseo y
reabastecimiento en los intervalos entre los turnos.

En mi opinidén, los impedimentos han sido hasta
ahora administrativos, pues se requiere seguridad
y custodia del equipo que debe guardarse protegido
en la misma aula o en su vecindad para que sea acce-
sible de inmediato con minimo de tramites.

El Departamento Audiovisual de la Escuela de
Medicina de la U.N.A.M. cuenta con equipo y per-
sonal suficiente para la elaboracién con técnicas
modernas del material audiovisual para la autoense-
nanza, que en ningin caso deberi usarse en las
aulas, sino fuera de las horas de las lecciones, en
cubiculos y monitores que ya existen en el Centro
de Recursos de Apoyo para el Aprendizaje (CRAA).

I. METODOS DE ENSENANZA Y TENDEN-
CIAS.

~ En esta seccién se incluye informacioén sobre:

INSTRUCCION. Horas dedicadas a las lecciones.
Horas de discusion y correlacion clinica. Horas de
laboratorio. Horas de contacto total sin laboratorio.
Horas de contacto total con laboratorio.
PROFESORES. Numero de profesores que dan las
lecciones; se excluyen instructores y tutores. Rela-
cién niimero de alumnos/niimero de profesores.
ESTUDIANTES. Nimero de alumnos por curso.
EXAMENES. Numero de exdmenes. Horas totales
de examen. Tipos de examen.

LIBROS DE TEXTO. Obligatorios. Recomendados.
Suplementarios. Libros de texto obligatorios mas
populares.

TENDENCIAS EN LA ENSENANZA. Cambios
en las horas de lecciones. Cambios en las horas de
laboratorio. Cambios en las horas de contacto total.

En lo que se refiere al tipo de eximenes ademds
de la informacién derivada de la encuesta, se hacen
comentarios de la PART 4. MCOB Itembank

.Consortium for Excellence, CARBOHYDRATES.

Medical Biochemistry Question Bank, que consta
en total de nueve partes.



DISTRIBUCION DE ACTIVIDADES EN LA ENSENANZA DE LA BIOQUIMICA

ESCUELAS DEL CANADA Y DE LOS ESTADOS UNIDOS UNAM
= 2 2 e | B
= = © o e O =
Horas dedicadas = = 3 g g DEe 2
2 E g E S = "8 = )
Dec 0B =% =% 5 2 =
a L = = Q v i :
B T s S ) 2 & g«
Lecciones 63/63 100 81.8 35 < 139 61 < 100 62 136
Discusion y corre-
lacion clinica 56/63 89 30.7 =113 20< 40 64 42
Laboratorio 28/63 44 31 29y 2< 40 82 35
Contacto total ex-
cluyendo laborato-
rio 63/63 112 43 < 195 101 < 150 62 178
Contacto total con
laboratorio 63/63 126 43 < 219 107 < 150 59 213
PROFESORES, ESTUDIANTES Y EXAMENES
promedic
Profesor/alutano | 62/63 9.1 5 38 2<10 78 17%
Alumno por gene-
racion 55/63 124 24 < 230 51 <150 70 1228
Namero de exime-
HESDuTcitsa 49/63 5o 1< 16 6<15 Tl | OEE
Total horas de
2xamen 49/63 9.7 2299 6<15 71 12

Calculado con 72 titulares y 1228 alumnos (**) Valor estimado.

TIPOS DE EXAMENES

En Estados Unidos de América y Canada.

En la Escuela de Medicina de 1a UNAM.

Porcentaje de Escuelas que
usan exdmenes objetivos de

opcion multiple 96 %
Exclusivamente de Opcion

multiple 47 %
Combinado con temas 10 %
Respuestas cortas 18%
Temas, respuestas cortas y

problemas 20 %
Examinan solo por problemas

y respuestas cortas 4 %

Entre 6 y 10 exdamenes por grupo y son
reactivos de opcion miltiple

Los exdmenes Departamentales valorativos
sonddos parciales y dos finales por genera-
cién con tiempo limitado a dos horas para

contestar cuestionarios de 70 preguntas -
TODAS de opcién miiltiple.
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La parte 4 Carbohidratos consta de 130 pdginas.
mds 7 de indice con 326 reactivos (Copyright) divi-
didos en 11 subcategorias: E.1 estructura quimica
de carbohidratos; E.2 digestion, absorcion y trans-
porte entre sangre y células; E.3 metabolismo del
glucogeno; E.4 glucolisis, fosforilacion a nivel del
sustrato; E.5 via del fosfogluconato; E.6 gluconeo-
génesis; E.7 regulacion del metabolismo de carbohi-
dratos; E.8 interconversion de hexosas; E.9 regula-
cion de la glucosa sanguinea; E.10 metabolismo de
disacdridos y polisaciridos; E.11 glucopreteinas,
aminoazicares y glucanas.

Algunos reactivos son muy simples por ejeraplo:
No. 6005. ;Cuail es la configuracion que se encuen-
tra en la gran mayoria de aziicares que ocurren en
la naturaleza? A. D— o B. L— Respuesta correcta

"Otras son de gran complejidad como: No. 2641.
Se incubaron extractos de glandula mamaria en lac-
tancia y de misculo esquelético con glucosa marca-
da con C'* en C-1 o en C-6 y el CO, producto del
metabolismo del 1% inicial de la glucosa se colectd
y ensayd para radiactividad. Los resultados indica-
ron que la cantidad de radiactividad desprendida de
la glucosa marcada en C-1 era mucho mayor que la
originada en la glucosa marcada en C-6 en el caso
de la glandula mamaria, pero era casi igual en el caso
del masculo esquelético. ;Cudl de las siguientes afir-
maciones es consistente con estas observaciones?

A. El masculo descarboxila el piruvato a mayor ve-
locidad que la glindula mamaria.

3. El flujo neto a través de la via del fosfogluconato
es mayor en la glindula mamaria que en el
miusculo esquelético.

C. La reaccion de la fosfoglucomutasa hace que las
posiciones 1 y 6 de la molécula sean equivalentes
para el metabolismo posterior.

D. La descarboxilacién catalizada por la deshidroge-
nasa del 6-fosfogluconato es especifica para el
C-1 de la glucosa-6-fostato.

Son cuatro opciones y la respuesta correcta es B.

En la Escuela de Medicina de la U.N.A.M. para
evaluar con criterio justo y uniforme los conoci-

mientos que requieren los alummnos para acreditar la
materia se utiliza en los exdmenes departamentales

an banco de reactivos en proceso de revision perma-
nente para seleccionar los que versen sobre puntos
relevantes del temario, estén expresados en forma
clara y precisa, al nivel de profundidad adecuado y
en un lenguaje técnico y nomenclatura unificada.

En los fdltimos afos, la bioquimica ha avanzado
en detalle pero conserva un nicleo integrado vy
coherente de conocimientos relacionados entre si
en forma precisa, que son valederosahora y lo serin
con toda probabilidad en los proximos siglos. Esta
circunstancia permite utilizar en exclusiva los reac-
tivos de opcion maltiple llamados de correlacidon y
eliminar totalmente los de discriminacidon que pro-
ponen opciones falsas, para distinguir entre ecllas
una verdadera. Los reactivos de correlaciéon son afir-
maciones, todas y cada una de ellas comprobadas,
que se ofrecen para formar pares ordenados con
una de cinco opciones, todas vilidas y que pueden
ser: un sustantivo, una accién, un complemento de
una afirmacién incompleta, una cantidad, ete. La
ventaja obvia es que cuando se publica el banco de
reactivos como auxiliar diddctico para que el alumno
haga autoevaluacion y revise sus conocimientos, la
informaciéon que se alimenta en el banco formado
por preguntas de discriminacion es desde un 50
hasta un 80% falsa segiin sean de dos a cinco opcio-
nes, lo que anade volumen ocioso v es fuente de
confusion para el alumno. La fabricacion ad libitum
de las opciones falsas para crear reactivos novedosos
lleva a veces al absurdo v adn al ridiculo. La diver-
sidad de los reactivos de correlacion es mas limita-
da, pero al usarlos formando parte de distintos con-
juntos de opciones con los que estin conectados
conceptualmente o en esquemas metabolicos en
donde se representan vias, metabolitos ¢ interme-
diarios comunes, se les da un dinamismo mavor v
se explora mejor la comprension haciendo que el
alumno los acomode a cien casos diferentes y se lo
explique también de cien maneras distintas.

Sin embargo, los reactivos de opcion maltiple no
debieran usarse en exciusiva para estimar el éxiio
de la ensenanza. Los temas, las respuestas cortas y
problemas son muy apropiados pero en la Escuela
de Medicina de la U.N.A.M. con una poblacion es-
colar tan numerosa v en la que los grupos de alum-

LIBROS DE TEXTO.
En base a la informacion recibida de 59/63 escuelas gue contestaron la encuesta, tenemos lo siguicnte:

Escuelas %
Especifican textos obligatorios 39 66
Un libro de texto 28 47
Dos libros de texto 10 17
Tres libros de texto ! 1.7
it 4 S 5 b L U ——————————
Especifican sclo libros recomendados =
U suplementarios = o




Ntmero de escuelas que emplean libros de texto de Ins diferentes autores mencionados: veces-porciento

Obligatorio Recomendado Suplementario Total
Lehninger 8 — 6.8 % 18 — 15.3 % 6—5.1% 32 — 27 1%
White et al. 11 -93 11 - 93 6—5.1 28 — 23.7
Stryer 6-—-5.1 10— 8.4 5—-42 21— 17.8
Harper 8 —-638 4—- 34 e ) 14 —11.9
Montgomery et al 7=359 3—- 25 2—-1.7 12 - 10.2
Otros (11)* 11-93 - 3 11— 93

{(*) Los textos obligatorios mencionados una vez cada uno fueron: Bhagavan, I'riedman, Frisell, Kruh, McGilvery, Metzler, Mitchel, New
England Journal of Medicire. Orten & Neuhaus, Schwarz Watson.

nos estan a cargo de profesores con distinta orienta-
cion académica e intereses cientificos no hay dis-
yuntiva. En resumen, para comprobar si los alumnos
lograron el nivel minimo de conocimientos que se
fijaron como metas de ensenanza en una comunidad
pluralista de profesores que sirve a poblaciones es-
colares del orden diez veces mayor que el promedio
consignado en la encuesta, el uso de reactivos de
correlacion de opcion mualtiple, con edicion fre-
cuente del banco de reactivos depurado y enrique-
cido con la contribucion de todos los profesores
que se ajuste a un instructivo de redaccion y no-
menclatura uniforme cumple con su finalidad valo-
rativa en buen grado.

En el avance del conocimiento cientifico los in-
vestigadores publican sus hallazgos originales en las
revistas para que la comunidad cientifica mundial
se entere, los critique, corrija y confirme: los libros
de texto contienen un 90% de conocimientos con-
firmados que no han cambiado y un 10% de noveda-
des comprobadas o corregidas en el lapso de los
tltimos dos a cinco anos a partir de la fecha de edi-
cion. Los textos recientes son un espejo fiel del pen-
samiento cientifico y los enfoques de interés co-
rrientes; los editados después de 1980 son los que
marcan la pauta. Las traducciones al espaiiol selec-
cionadas por razones con frecuencia no cientificas
Hlevan un ciclo de atraso en la revision y actualiza-
cién. Los profesores de bioquimica, conscientes
del fenomeno, debemos dar a nuestras lecciones un
2omtenid o actualizado.

Los que hemos visto nacer la bioquimica y usado
los textos en boga cambiante desde hace cuarenta
an0s, somos testizcos de que el enfoque descriptivo,
casi quimica orgdnica de tejidos y un poco de fisio-
logia (1920-1940) cambié al refinarse la tecnologia
para incluir los resultados de los experimentos con
isdtopos. y la confirmacion de las vias metabdlicas
(1940-1960) vy de nuevo al funcional celular (1960-
1970): por altimo la bioquimica emerge como un
edificio bien cimentado y un plan tedrico coheren-
te e integrado. Cada etapa se marca por unos cuan-

tos textos que son lideres en el mundo y marcan
hitos en la enseianza de la Bioquimica: los demads,
de uso local se editan y mantienen por razones di-
versas.

En la Escuela de Medicina de la U.N.A.M. no se
requieren textos obligatorios; se proporciona a los
alumnos una lista actualizada cada anio de los tex-
tos mds populares en el mundo, de los que se dispo-
ne de traducciones recientes del inglés v de los que
se editan originales en espanol para que escoja el
que mas se adapte a sus condiciones para cubrir un
programa que eso si, se actualiza cada ano.

Un gran niimero de estudiantes y algunos maes-
tros se imaginan que los métodos de ensefianza han
cambiado, que los modernos son mejores y de ellos
depende buena parte del éxito. Esto es una falacia;
los métodos de ensefianza son los mismos de siem-
pre v asi continuarin porque el problema que re-
suelven es, en esencia, la transmision del maestro al
alumno de una idea, una habilidad o un estado emo-
cional.

Las ideas se transmiten por medio de los simbo-
los del lenguaje hablado y escrito, ilustrados por
imdgenes mis o menos estilizadas. La habilidad se
ensefa por la imitacion del maestro que se guia por
un modelo que se considera excelso y el alumno
repite la accion para perfeccionarse bajo la vigilan-
cia critica. La ensenanza de las actitudes emociona-
les, porque son subjetivas, se resiste al andlisis obje-
tivo.

La ensenanza cientifica consiste en hacer que el
alumno comprenda las abstracciones que se llaman
teorias, para que sea capaz de servirse de ellas
cuando reconozca en una situacion presente o
futura los elementos reales con los que estd conec-
tada y de los que se derivo la teoria, para prever los
efectos de los que puedan manipularse en una
direccion deseada. El enunciado de una teoria
aprendido de memoria es inttil si no puede des-
componerse en sus clementos y se desconoce el
limite de la modificacion de los parametros para
alterar los efectos.
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La ensefianza tiene que ajustarse en cuanto al
contenido de los programas, en drea y profundidad
y es el maestro quien sabe precisamente cuil es el
minimo del programa institucional y que percibe a
través del contacto con los alumnos cudl es el nivel
real de conocimientos previos y siente el interés del
alumno y su actitud emocional ante los temas tra-
tados. Hace cuatro siglos decia Montaigne “aque-
llos que como nuestro uso tiene por hdbito, aplican
idéntica pedagogia y procedimientos iguales a la
educacion de entendimientos de diversas medidas y
formas, enginanse grandemente y no es de maravi-
llarse si en todo un pueblo de nifos apenas encuen-
tran dos o tres que hayan podido sacar algiin fruto
de la educacion recibida. Que el maestro no se
limite a preguntar al discipulo la leccion, sino mas
bien el sentido y la sustancia; que se informe del
provecho sacado, no por la memoria del alumno
sino por su conducta. Conviene que lo aprendido
por el nifio lo explique éste de cien maneras dife-
rentes y que lo acomode a otros tantos casos para
que de este modo pueda verse si recibié bien la en-
senanza y la hizo suya juzeando de sus adelantos
segtin el método pedagogico seguido por Socrates
en los didlogos de Platon™.

Desde su origen, la ensefianza es un problema de
comunicacion y el contacto entre la fuente de
ensenanza y el alumno puede ser unilateral como
en la autoensenanza con libros o conjuntos audio-
visuales; bilateral en las lecciones cuando el profe-
sor diserta sobre un tema ante un grupo de alum-
nos y se avuda de simbolos visibles para ilustrar sus
explicaciones: multilateral en seminarios y discu-
siones en grupo, con expertos que contestan pre-
guntas y aclaran dudas. La tecnologia (habilidades)
se enseifia en los laboratorios y alli se aprende el
manejo de instrumentos, la recoleccion de datos y
su clasificacion y representacion significativa.

En el contexto moderno la meta de la ensenanza
cientifica es la comprension de las teorias cientifi-
cas corrientes, que se van modificando conforme se
afina o cambia la evidencia experimental y el
maestro no serd el informador que presente los
resultados de los experimentos mis avanzados, que
por lo general comprueban la validez de las teorias,
sino el que explique y acomode de muchas maneras
diferentes a otros tantos casos los datos esenciales
de los cuales se derivo la teoria para que el estu-
diante aprenda a reconocerlos y manipularlos con
provecho en situaciones reales presentes o futuras;
su papel en suma es formador, no informador. La
informacion de la amplitud y precision deseada por
el alumno debe adquirirla éste en los textos, publi-
caciones originales y unidades de autoensenanza

audiovisual. %
TENDENCIAS EN LA ENSENANZA EN ESTA-

DOS UNIDOS Y CANADA.
La informacion proporcionada por 63 de escue-
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las indica que en los dltimos diez anos se observa y
proyecta al futuro una tendencia moderada hacia el
incremento para la enorme mayoria (83%) de escue-
las y bien marcada para el incremento del tiempo
dedicado a las lecciones (15%) y solo una escuela
(2% ) disminuira las horas de lecciones.

En lo que se refiere a las horas dedicadas al
laboratorio cinco escuelas las han eliminado por
completo en los tltimos cinco afos y tres escuelas
redujeron las horas a menos de diez.

De las veintiocho escuelas (44%) que todavia en-
seilan en el laboratorio, 14 comentaron sus planes
para el futuro: una lo eliminard en el futuro, dos
reduciran significativamente las horas y once no
hardn cambios significativos.

Tres escuelas planean introducir alrededor de
diez horas de instruccion en el laboratorio en
donde no existe al presente alguna.

La misma tendencia se observa en los cambios
para las horas totales de contacto incluyendo el
laboratorio (63/63) en las cuales es moderada para
87% y marcada en el sentido de incremento en el
13% restante.

[I. CONTENIDO DEL CURRICULUM.

Se solicité a cada escuela que hiciera una esti-
macion de las horas dedicadas a la presentacion en
lecciones, discusidén y revision, laboratorio y corre-
lacion clinica de doce unidades principales y varias
secciones de cada unidad y que hiciera una escala
sobre la importancia y la secuencia temporal de los
temas. El ordenamiento en forma tabular significa-
tiva fué a veces muy dificil.

Los resultados de la encuesta demostraron clara-
mente que existe una gran variedad entre los cursos
de bioquimica de las Escuelas de Medicina sujetas a
Ia encuesta. Las diferencias son en énfasis y se-
cuencia temporal. La distribucion del tiempo entre
lecciones, discusion y laboratorio es muy variable y
depende de un nimero de factores locales que inclu-
yen el interés de los profesores y las facilidades de
establecer contacto con los demads departamentos.
Sin embargo, todos los departamentos presentan los
principales aspectos de la bioquimica.

Para tener idea de la importancia concedida a
cada tema en relacion con el tiempo que se dedica
a ellos se reproduce a continuacién la tabla que se
refiere a las lecciones.

Los temas especiales que se presentan en las
discusiones y correlacion clinica son en orden de
frecuencia: metabolismo del alcohol, genética
bioquimica, coagulacion sanguinea, metabolismo
oseo y del calcio, cdncer, diabetes y obesidad, ejer-
cicio, inmunoquimica, virologia molecular, miscu-
lo, neuroquimica y vision y en apariencia dependen
de la facilidad de contribucién de expertos en Ia
localidad.



Lecciones.

Distribucién por Horas promedio % del tiempo No. de escuelas que lo

temas {rango} (rango) presentan

1. Proteinas 7:2 8.8 63
(2—-14) (2—18)

2. Enzimas 53 6.5 63
(1.5-14) (2-15)

3. Generacion de 12.7 15.6 63
energia (3.5-28) (4-41})

4. Almacenamiento 5.9 73 63
de energia (1.5—-17) (2-23)

5. Metabolismo 14.8 17.9 63
especial (4.5-41) (7-31)

6. Biologia molecular 10.1 12.4 63
(2-22) (4-26)

7. Regulacion del 5.1 6.2 58
metabolismo (0-15) (0--16)

8. Células y tejidos 5.2 6.4 58
(0—-26) (0-24)

9. Bioquimica de 6.8 8.3 54
sistemas (0-20) (0-22)

10. Nutricion 6.0 7.3 53
{0-30) (0-28)

11. Metodologia 1.1 1.4 27
(0-24) (0--32)

12, Otros 2.9 3.6 33
(0-18) (0-18)

TEMAS DE BIOQUIMICA PRESENTADOS A ESTUDIANTES DE MEDICINA EN

ESTADOS UNIDOS Y CANADA.
Unidad. Secciones

1. PROTEINAS.

2. ENZIMAS.

2. GENERACION DE
ENERGIA.

a) estructura, clasificacion b) propiedades fisico-quimicas c) funciones
especializadas d) quimica de aminodcidos e) otros

a) clasificacion y propiedades b) mecanismo c) cinética: inhibidores
d) mecanismos de regulacion e) otros

a) catabolismo de carbohidratos b) catabolismo de dcidos grasos c) catabolismo
de aminodcidos d) bioenergética y sintesis de ATP e) termodindmica f) otros

4. ALMACENAMIEN-
TO DY ENERGIA.

5. METABOLISMO
ESPECIAL.

6. BIOLOGIA
MOLECULAR.

a) gluconeogénesis b} metabolismo del glucégeno c) metabolismo de lipidos

d) otros

a) lipidos y esteroides b) aminodcidos ¢) nucledtidos purfnicos y pirimidicos

d) heme e) polimerizacién e interconversion de sacdridos f) biotransformacion y
detoxicacidén g) metabolismo nitrogenado, ciclo de la urea h) metabolismo de
fragmentos de un carbono i) otros

a) estructura y sintesis de DNA b) estructura y sintesis de RNA c) sintesis de
proteinas d) procesamiento post-transduccional e) regulacion de la sintesis de
macromoléculas f) otros

7. REGULACION DEL
METABOLISMO.

8. CELULAS Y TEJI-
DO0S.

9. BIOQUIMICA DE
SISTEMAS.

a) intracelular b) fisiologica (hormonas) c¢) otros

estructura y funcion de: a) membranas b) m:ganelus ¢) tejidos especiales d) otros

a) digestion y absorcion b) regulacion dcido-bdsica c) respiracion y transporte de
gases d) fluidos y electrolitos e) tejidos especiales (indicar) f) otros

10. NUTRICION.

11. METODOLOGIA.
12. OTROS TEMAS

a) requerimientos energéticos generales b) nutrientes esenciales c) dietética
d) otros

a) general b) quimica clinica c) otros
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La secuencia temporal de los temas se aprecia en
lo general que es la misma que la que se ¢bserva en
el cuestionario de la encuesta con temas ordenados
del 1 al 12. A partir del tema 7, parece que algunas
escuelas no lo presentan, lo que ocurre en realidad
es que los temas No. 7 Regulacién del Metabolismo;
No. 8 Célulasy Tejidos, etc. no se ven como entida-
des separadas sino que se incluyen en una diversi-
dad de lugares en la secuencia de las lecciones. En
algunos sitios la No. 6 Biologia Molecular se coloca
inmediatamente después del No. 2 Enzimasy el No.
9.a Digestion y Absorcion y No. 9.b Regulacion
dcido-bdsica se ven al principio en lugar de al final
del curso.

En la Facultad de Medicina de la U.N.A.M, la se-
cuencia temporal de los temas corresponde en lo ge-
neral a lo antes dicho; la regulacién e integracion
del metabolismo se diluye en las secciones corres-
pnondientes y no se ve por separado.

El entrenamiento de laboratorio se distribuye en
14 sesiones de dosa tres horas de duracion, un total
estimado de 35 horas por curso, dedicadas a 18
experimentos cuya finalidad, mas que la de un en-
trenamiento en habilidades especificas es la de in-
troducir a los alumnos a la tecnologia cientifica
experimental y estimular su interés en la fisico-qui-
mica elemental aplicada a la biologia como medio
de hacer observaciones, medidas, registro y grifica
de datos, correlacién y derivacion de los principios
teoricos y que adquieran un sentido critico aplicable
a lainformacién quimico clinica en el ejercicio pro-
fesional.

IIX. OBJETIVOS DEL CURRICULUM.

De los 76 Departamentos de Bioquimica de las
universidades extranjeras que respondieron a la
encuesta 20 (26% ) incluyeron un juego de objeti-
vos que se entregan a los alumnos por separado o
como parte del folleto descriptivo del curso (Sylla-
bus). Los juegos de objetivos variaban desde obje-
tivos generales del curso hasta objetivos de aprendi-
zaje muy detallados. Algunos departamentos tienen
aparentemente objetivos escritos que no enviaron
en el material de respuesta y en otros casos se apre-
ci6 un rechazo abierto o implicito para editar obje-
tivos especificos para el programa.

Después de revisar los juegos disponibles y las res-
puestas personales a la encuesta y su finalidad, el
Comité concluyé que la construccion de un juego
general o recomendado de objetivos tenderia a su-
primir o ignorar la individualidad de cada departa-
mento en su programa de ensefianza y se decidid,
para ilustrar la diferencia de los programas y estimu-
lar algunos cambios creativos, hacer una lista de las
veinte instituciones que remitieron juegos de objeti-
vos escritos y reproducir cuatro de ellos que se juz-
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garon particularmente bien concebidos y represen-

tativos de diferentes tipos de instituciones y enfo-

ques. Llama la atencién:

1. la escasa proporcion de escuelas (26% ) que pro-
porciona a sus alumnos objetivos escritos como
auxiliar de la ensefianza.

- la ausencia en la lista de las Escuelas de Harvard,

Yale, Princeton, Duke, Johns Hopkins, Baylor,

Emory, McGill, Stanford, British Columbia y

otras afamadas como lideres en la educacion me-

dica y

que los cuatro ejemplos escogidos, que reprodu-

cen por entero y ocupan 146 de las 159 paginas

que contiene el informe de la encuesta no tengan
algo en comuin, como si la elaboracién de objeti-

VOSs para una misma empresa, la ensefianza de la

bioquimica, fuera un artificio que depende de su

autor.

El examen mds detallado de estos documentos

revela que en apariencia, no son suficientes por si

mismos para orientar la ensefianza, sino que re-
quieren en un caso contfnuas referencias al texto
guia (White ef al) que en el segundo ejemplo es el

Spector y enel tercero y cuarto se usa una larga lista

de palabras clave (key words) o de definiciones para

completar los objetivos especificos.

Toda empresa humana, incluso la ensefianza, ne-
cesita direccién para alcanzar sus propésitos (obje-
tivos). La ensefianza es una actividad en que los
alumnos, dirigidos por los maestros logran una meta
cognoscitiva, psicomotora o de actitudes emociona-
les. La meta u objetivo general se puede descompo-
ner analiticamente hasta el detalle que se quiera
como limite, llegando en su extremo al reconoci-
miento por nombre de todos y cada uno de los
objetos relacionados con un drea particular de cono-
cimiento. Esto no es otra cosa que la lista del conte-
nido de un libro, dividido en capitulos, secciones e
incisos hasta el Ifmite de los temas que serdn discu-
tidos por el autor o revisados por el profesor en las
lecciones y el extremo es el indice. Los detalles
omitidos en la lista del contenido y también el
indice se habrin visto necesariamente durante la
lectura del libro o en el aula durante las lecciones
que se desarrollan en el programa que no es mis
que un enfoque sobre los puntos temdticos mds sig-
nificativos.

El éxito de algunas empresas industriales que in-
trodujeron en su administracion el andlisis cientifi-
co de sus actividades segiin principios establecidos
desde principios del siglo (Taylor, 1913) que son el
eje de la ciencia de ingenierfa industrial llevo a un
grupo de maestros entusiastas a ensayar su aplica-
cion en la empresa de la ensefanza y asi nacieron
los programas de ensefianza por objetivos. Se crea-
ron centros de instruccién, cuerpos de expertos,
una terminologia enredada y cacofénica y un mons-



truo de papel para implementarla.

Fl efecto méds comtn de llevar al extremo el ejer-
cicio de un programa, con el injerto dela terminolo-
gia graduada y la divisioén en incisos con instruccio-
nes paso a paso, convierte a la institucion escolar
en que la actividad era relativamente desordenada y
cé6moda para los estudiantes en una prision rigida
con la vana esperanza de que la estructura anadida
produciri un resultado mdgico. La direccion de en-
sefianza para controlar el uso del sistema crea una
familia de reportes escritos y ordena a toda la jerar-
quia docente hasta el nivel infimo la asistencia a
seminarios, juntas, cursos de actualizacion y visitas
a otras instituciones en un proceso periodico que
apenas termina cuando comienza el proximo ciclo
escolar en que se repite el procedimiento, y mien-
tras tanto . . . la ensefianza en la institucion sigue
como siempre pero los estudiantes y maestros pasi-
vos y resignados cumplen su programa regular en
una actitud de confusién, miedo y extraiieza. El
proceso se cambid de un pandemonio a una rigidez
cadavérica, de una actividad no controlada y como-
da a una sobrecontrolada tensa, ansiosa e inactiva.

La ensefianza no opera como una mdquina con
piezas fijas y moviles sobre las cuales se tiene con-
trol dando instrucciones detalladas y comprobando
que se sigan. La introduccion de programas redacta-
dos con la terminologia que supuestamente las con-
fiere eficacia, para algunos poderes casi mdgicos,
bien pronto demostré que no era una panacea; por
cada historia de éxito se encuentran dos o tres de
fracaso. La esperanza irreal condujo a la desilusion
amarga y solo quedé un caddver de papel y manua-
les de procedimientos. Se ha llegado al momento
en que los hechos divergen tanto de la teoria que
ésta, siguiendo el método cientifico, tiene que mo-
dificarse.

La idea basica de los objetivos es de una simpleza
mayuscula, pero una mayoria de maestros y autori-
dades académicas no la comprenden y por supuesto
no la dominan. En busca desesperada por la piedra
filosofal para resolver los problemas normales de la
empresa de la ensenanza conciben a los objetivos
como una cosa, un sistema, una coleccion de méto-
dos, procesos, reglas, formas y diagramas que opera
por instruccion detallada paso a paso de lo que
debe hacerse; o una especie de instrumento que
una institucidon de enseifianza puede comprar y
hacer instalar por un experto, o aprender a manejar
por instructivos y manuales especializados y enchu-
farlo como si fuera un acondicionador de aire para
disfrutar automdticamente y con seguridad de los
beneficios para la ensefanza que se derivan de su
uso.

Pero la enseiianza por objetivos no es una cosa,
no es un sistema, método o procedimiento, es un
CONCEPTO, es una, filosofia, es una mentalidad
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basica que requiere por parte de una minoria de un
grupo organizado de maestros y directivos de do-
cencia del estudio anticipado del futuro, determinar
qué ventajas se derivan de su conocimiento y guiar
los esfuerzos de los demas maestros y los alumnos
de tal manera que logren cumplir sus programas, al
mismo tiempo que, al hacerlo asi, derivan beneficios
personales de los cuales son conscientes y de que
maestros y alumnos funcionan como socios en una
tarea comun.

Si se confunde el concepto con el sistema,la filo-
sofia con el método y la mentalidad con el procedi-
miento y no se toma el trabaio de explicar al alumno
el gran disefio en que participa para que contribuya
con voluntad y utilizando su propio juicio y sentido
comiin en la ensefanza, al seguir con rigidez la ins-
trucciéon paso a paso el estudiante no queda en li-
bertad de acomodar a su propia capacidad y tiempo
disponible la intensidad de estudio que requiere.

“En unos diez o quince anos se enterrard por
completo la tradicion mecanistica (K. Albrecht.
1978) y ‘se establecerd que la conducta efectiva de
los directores es el fundamento de la direccion por
objetivos™. . . “intento ayudar a que esta revolu-
cidon constructiva siga su camino™ y se vuelva a los
programas (objetivos) redactadossin plétora de infi-
nitivos, futuros y gerundios verbales o con estribi-
llos como “al terminar la unidad el alumno serd
capaz de” que, como el nuevo traje del emperador
(Andersen) no cubren con su inmaterialidad la des-
nudez.

La verdadera ensefianza orientada por objetivos
seria la que dirigen y aplican una minoria de docen-
tes que planean la conducta institucional por el es-
tudio experimental del futuro previsible para modi-
ficarla conscientemente en el trayecto. EI programa
revisado y detallado en su contenido para establecer
el nivel minimo de las metas de ensefanza institu-
cionales, se aplica a través de los medios de comuni-
cacion tradicionales auxiliados por la tecnologia
audiovisual moderna en una comunidad de profeso-
res y alumnos consciente, cooperadora y voluntario-
sa en alcanzar el beneficio que se deriva de lograr
sus metas.

Gilberto Brena Villasefior. M.C.
Depto. de Bioquimica.
Facultad de Medicina, UNAM.
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INTRODUCCION Y GENERALIDADES

La 178-hidroxiesteroide deshidrogenasa (E.C.1.1.
1.62) de placenta humana fue descrita por Langer
y Engel en 1958 (1). Esta enzima cataliza la conver-
sion reversible de 178-estradiol a estrona, utilizan-
do como coenzimas tanto NAD como NADP (fig.
la). La enzima fue posteriormente estudiada por
Jarabak (2), quien la purific6 a homogeneidad por

173 ESTRADIOL DESHIDROGENASA
PLACENTARIA
UNA ENZIMA MODULADA POR
ANDROGENOS FETALES?

Guillermo Mendoza Herndndez y Juan C. Diaz Zagoya. Departamento de Bioquimica,

cromatografia de intercambio i6nico y por Chin,
Dence y Warren (3) quienes la purificaron por cro-
matografia de afinidad.

La actividad de la 20«-hidroxiesteroide deshidro-
genasa (E.C.1.1.1.149) de placenta humana, fue
identificada por Zander y col. en 1959 (4). Esta
enzima cataliza la conversion reversible de progeste-
rona en 20a-dihidroprogesterona (fig. 1b).

OH 0
I
+
+ NAD(R) + NAD(P)H
S
WO HO
ESTRADIOL ESTRONA
‘i‘”s
&= ”’ CH,
<
//ﬂ\" s 4
+ NMAD(P)H &~ ——— i
o’/
(<]
PROGESTERONA

20 o DIHIDROPROGESTERONA

Figura 1. a. Actividad catalitica de la estradiol deshidrogenasa de placenta humana. b. Actividad catalftica de la
20 a-hidroxiesteroide oxidor reductasa de placenta humana.

Ambas actividades enzimdticas han permanecido
indisociables y Little y col. (5) fueron los primeros
en sugerir que tanto la actividad de la 178-estradiol
deshidrogenasa como la de 20 «-hidroxiesteroide
deshidrogenasa, residen en la misma proteina.

La 178-hidroxiesteroide deshidrogenasa es una
enzima dimérica con peso molecular de 70 000. Las
subunidades son indistinguibles en peso molecular,
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pero son distintas en carga como se desprende del
hecho de que una electroforesis de la enzima en do-
decil sulfato de sodio produce una sola banda,
mientras que si la enzima nativa es sometida a un
enfoque isoeléctrico en condiciones desnaturalizan-
tes con urea 8M, aparecen tres bandas. El patrén
observado es congruente con la existencia de tres
monoémeros diferenfes que pueden interactuar para



formar seis dimeros distintos (6).

La hipotesic de la doble actividad fue refutada
en 1971 por el grupo de Engel, quienes atribuyeron
la inespecificidad de la enzima a la falta de pureza
de la proteina o de los substratos, concluyendo
que la 178-estradiol deshidrogenasa posee estereoes-
pecificidad absoluta para la configuracion 178 del
grupo hidréxilo en el anillo D y para el requerimien-
to de aromaticidad en los anillos A y/o B.

En nuestro laboratorio hemos estudiado la activi-
dad de la 20a-hidroxiesteroide deshidrogenasa pla-
centaria en relacion al catabolismo de la progeste-
rona y se ha encontrado que la actividad de esta
enzima aumenta conforme avanza la edad gestacio-
nal. Se ha postulado que el catabelismo placentario
de la progesterona puede jugar un papel importan-
te en los mecanismos moleculares que intervienen
en la iniciacién del trabajo de parto (7). En varias
especies de mamiferos se ha demostrado una dismi-
nucidn de los niveles plasméiticos de progesterona
horas antes del trabajo de parto, con aumento de
1a relacion estradiol/progesterona.

Es por lo tanto muy importante definir la especi-
ficidad de la enzima, estudiar su cinética y los pro-
bables mecanismos reguladores.

PURIFICACION DE LA ENZIMA

Un esquema de la purificacion de la 175-estradiol
deshidrogenasa se muestra en la figura 2 (8).

Muy pocas de las enzimas que intervienen en la
biosintesis y metabolismo de las hormonas esteroi-
des han sido purificadas a homogeneidad y por lo
tanto, se conoce muy poco de la regulaciéon de di-
chos sistemas enzimaticos. Esto se debe en parte a
que las enzimas que intervienen en el metabolismo
de las hormonas estercides son complejos enzimati-
cos, se encuentran unidos a membrana, son inesta-
bles y puesto que actian sobre substratos a concen-
traciones micromolares, son producidas en muy es-
casa cantidad.

El principal obstdculo en el desarrollo de un pro-
cedimienio satisfactorio para la purificacion de la
175-hidroxiesteroide deshidrogenasa, fue la extre-
mada inestabilidad de la enzima. Una fraccion de la
enzima conservada en una solucion acuosaa pH 7.0,
pierde el 75% de su actividad después de almacenar-
la 24 h a 0°C. Sin embargo, si las soluciones contie-
nen glicerol al 20% la actividad se conserva durante
varios dias a 0°C.

Otro de los obstdculos es la escasa produccion de
enzima por gramo de tejide, por lo que es necesario
utilizar varias placentas si se quiere seguir todo el
esquema de purificacion. La estabilidad al calor de
la fraccion de la primera precipitacion en sulfato de
amonio fue estudiada por Jarabak (2) a temperatu-
ras diferentes. En 10 min la enzima pierde el 40% de
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ESQUEMA DE PURIFICACION

Tejido placentario fresco, homogeneizado en
buffer de fosfato con glicerol 20% pH 7.0

10,000xg 30 min

r;ﬁ sobfenadante :
(\H,),50, 50% 120 min
10,000 x g 60 min
& ¥
PD sobrenadante

disolver en fosfato-glicerol 20%
rH 7.0; tratamiento calentando
68°C 3 h; diflisis 2-5°C, 16-24 h

39,000 x g 60 min

sobrenadante
(?\1'!4)25011 50% 120 min
| 10,000 x g 60 min

1

sobrenadante

PP

{
PP

Disolver en buffer de fosfato-
glicerol 0% pH 7.0; dializar a
2-5°C contra buffer de fosfato-
glicerol 20% pH 7.0; columna de
DEAE Sefacel 26 x 500 mm) gra-

diente ?'(21{1304 SmM-0. 4M

El efluente dela columa DEAE con
actividad especifica mds grande se
pasa con buffer” de fosfato-glicerol
20% a colwma de afinidad (azul-sefa-
rosa 11.6 x 150 mm) eluyendo con NADP
0.25 mM

Fnzima Pura

Concentrada por ultrafiltracién vy
diilisis contra buffer de fosfatos-
glicerol 50% pH 7.0

Figura 2. Esquema de purificacion

su actividad entre 75° y 78°C y se inactiva comple-
tamente entre 85° y 90°C. No hubo pérdida de la
actividad cuando la enzima fue calentada entre 67°
y 68°C por 360 min. La,resistencia de la enzima al
calor es dependiente de la concentracion de glicerol.

Es conveniente senalar que un andlogo del
NADP, el 2°5’-ADP unido a agarosa (sefarosa-4B)
fue utilizado sin éxito después de la columna de in-
tercambio i6nico, en tanto que el azul de cibacron,
un colorante unido a agarosa fue capaz de fijar la
enzima, la cual fue eluida con un pulso de una solu-
cion 0.25 mM de NADP.
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Figura 3. Formulas de azul de cibacron 2°5°-ADP Sefarosa y 2°5’-NADP.

La estructura del azul de cibacrén y del 2’5°-ADP
se muestran en la figura 3. La comparacion de
ambas estructuras sugiere que la regiéon de recono-
cimiento del nucleétido es hidrofébica.

El producto final obtenido por el procedimiento
de purificacion seifialado, posee una actividad espe-
cifica para 17g-estradiol deshidrogenasa. La pro-
teina muestra una sola banda en electroforesis dis-
continua con dodecil sulfato de sodio y el peso mo-
lecular del mondémero calculado por ese método
fue de 35 000 lo cual corresponde al reportado para
la subunidad de la 178-estradiol deshidrogenasa (4).

VALORACION DE LA ACTIVIDAD ENZIMA-
TICA

Los estudios cinéticos se hicieron midiendo es-
pectrofotométricamente la reduccion del NADP o
la oxidacion del NADPH a 340 nm. La desapari-
cion de NADPH fue seguida en un espectrofotéme-
tro de doble monocromador para corregir la oxida-
cion espontinea de la coenzima a valores de pH me-
nores de 7.5.

Una unidad enzimatica se define como la canti-
dad de enzima que cataliza la conversion de un mol
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de sustrato por minuto a pH 7.0 y a 37°C. Otro
procedimiento utilizado en la valoracion de la acti-
vidad enzimatica fue el ensayo isotépico con 173-
estradiol tritiado o progesterona '*C como sustra-
tos. Después de la incubacion con la enzima se efec-
than tres extracciones con éter dietilico se evapora
a sequedad y se analiza el residuo en cromatografia
en placa delgada, utilizando n-hexano: acetato de
etilo 3:1(v/v) para separar progesterona y 20a-dihi-
droprogesterona y diclorometano: acetato de etilo
80:20 (v/v), para separar el estadiol de la estrona.
Las hormonas esteroides se recuperaron y cuantifi-
caron por centelleo liquido.

La enzima purificada a homogeneidad presenta
actividad tanto de 178 como de 20c-hidroxicste-
roide deshidrogenasa y el cociente de actividades es-
pecificas para estos sustratos fue de 100:1, mante-
niéndose constante a lo largo, de la purificacion.

La enzima fue probada con otros esteroides y no
solo cataliza la oxidorreduccion del 178-estradiol y
de la progesterona, sino que también cataliza la oxi-
dorreduccion de testosterona, Sa-dihidrotestostero-
na y dehidroepiandrosterona. Las velocidades de
oxidorreduccion de estos androgenos fueron entre
2 y 12 veces mds altas que la velocidad de oxidorre-
duccion de la progesterona.



TABLA 1

Pardmetros cinéticos encontrados para la deshidrogenasa del 178-estradiol de la placenta humana con dife-

rentes sustratos.

sustrato Coenzima Km + SE Actividad especifica
(variable) (constante) (Mx 107) + SE (umoles/ min/mg
de proteina)
173 -estradiol NADP 70+ 0.6 7.1 013
Dehidroepiandrosterona NADPH 598+ 54 0.92 £ 0.03
Sa-dihidrostestosterona NADP 118.0+x 5.0 0.27 £ 0.01
Androstenediona NADPH 124.0 £ 14.0 0.17 £ 0.01
Testosterona NADP 263.0 + 33.0 0.20+ 0.02
20a-dihidroprogesterona NADP 207.0+ 17.0 0.078 + 0.004

La enzima fue particularmente activa para la re-
duccion de la dehidroepiandrosterona. Los parame-
metros cinéticos encontrados para la 173-estradiol
deshidrogenasa de placenta humana, se resumen en
la tabla I. A pesar de que la Km para la dehidro-
epiandrosterona es 8.6 veces mas alta que la Km
para el 173-estradiol, es necesario tener en cuenta las
concentraciones de estos esteroides en condiciones

fisiologicas. Mathur y col. (9) midieron las concen-
traciones de dehidroepiandrosterona y 173-estradiol
en el plasma de mujeres embarazadas a término.
Ellos encontraron 813 = 60 ng/mly 16.9 + 1.3 ng/
ml respectivamente. De acuerdo con nuestros datos
cinéticos y los niveles de esteroides reportados, la
dehidroepiandrosterona puede ser considerada
como un importante sustrato o producto alterna-
tivo de esta enzima dependiendo del cociente de
NAD/NADH y porlo tanto uninhibidor de la trans-
formacion de estradiol a estrona.

LA PROBABLE MODULACION POR LOS AN-
DROGENOS DE LAS ADRENALES FETALES

Como se menciond anteriormente, los sistemas
enzimaticos que intervienen en la sintesis y metabo-
lismo de las hormonas esteroides durante el embara-
zo son ain mal comprendidos. La causa de ello,
ademds de las razones aducidas, es que el estudio
de las funciones enddcrinas del feto y de la placen-
ta es complicado debido a que el feto, la placenta y
la madre producen hormonas y enzimas que influ-
yen no solo sus propias funciones sino las de los
otros compartimentos.
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Hay una distribucion caracteristica de las enzimas
esteroidogénicas, entre los compartimentos fetal y
placentarrio.

El feto humano posee el sistema enzimdtico para
sintetizar colesterol, enzimas para sulfatar esteroides
y puede llevar a cabo diversas hidroxilaciones; estos
sistemas con pocas excepciones no funcionan en la
placenta. Por otro lado la placenta posee sulfatasas
y diferentes hidroxiesteroide deshidrogenasas, las
cuales estin ausentes de los tejidos fetales. Ambos
compartimentos se complementan en forma tal que
la unidad feto-placentaria es capaz de elaborar la
mayor parte de las hormonas esteroides.

El hecho de que los androgenos fetales sean sus-
genasa placentaria sea capaz de catalizar la oxidorre-
duccién tanto de andrégenos como de estrogenos y
progesterona, implica la existencia de mecanismos
de modulacién importantes. El papel fisiolégico de
la 173-estradiol deshidrogenasa no se conoce con
certeza, pero los estudios Ilevados a cabo con perfu-
si6on de placentas sugieren que su papel es principal-
mente catabélico, es decir en el sentido de estradiol
a estrona y de 16a-hidroxiestrona a estriol.

El hecho de que los androgenos fetales sean sus-
tratos o productos de esta enzima, dependiendo del
poder reductor disponible en un momento dado en
el tejido, apoyan la hipotesis de que el feto juega
un papel modulador en el-metabolismo placentario
de los estrégenos. La inhibicién de la 178-hidroxies-
teroide deshidrogenasa por la dehidroepiandrostero-
na como sulfato o alcohol, puede ocasionar acimu-
lo in situ de estradiol. El acimulo de estradiol pu-
diera aumentar la relacion estradiol/progesterona,
fenémeno sefialado como importante en otras espe-
cies para el inicio del trabajo de parto (10).
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HOMENAIJE AL DOCTOR GUILLERMO MASSIEU HELGUERA 1
]

El To. de diciembre de 1983 se efectud una ceremonia en homenaje al Dr. Guillermo Massieu Helguera en el Auditorio Nabor
Carrillo de la Coordinacion de la Investigacion Cientifica de la U.N.A.M.

El festejo fué organizado por algunos de sus discipulos directos y con el apoyo de la Coordinacién de Investigacién Cienti-
fica y del Centro de Investigaciones en Fisiologia Celular de la UN.AM. La reunién tuvo como intencién homenajear al Dr.
Massieu como pionero en la investigacion neuroquimica en México v por su importante labor a lo largo de varios afios en la
ciencia y en la formacion de cientificos mexicanos.

El presidium estuvo integrado por los Doctores Jaime Martuscelli, Coordinador de Investigacion Cient/ifica de la U.N.A.M.,
Antonio Pefia Diaz, Director del Centro de Investigaciones en Fisiologia Celular, UNAM,; Herminia Pasantes-Morales, investi-
gadora en el drea de la neuroguimica del Centro de Investigaciones en Fisiologia Celular, Hugo Aréchiga, Coordinador del
Area Bioldgica del CINVESTAV, I.P.N. y Jesis Guzman Garcia Director de Investigacion en la Secretaria de Salubridad y
Asistencia.

En la reunion hablaron los Doctores Herminia Pasantes-Morales, Hugo Aréchiga, Jestis Guzman Garcia y Ricardo Tapia, se
transcribe el texto leido por el dftimo. El agradecimiento emotivamente transmitido por el maestro Massieu constituyo el
aspecto culminante de la ceremonia entre los miembros de la Sociedad Mexicana de Bioguimica.

Hace 23 afos un compaiiero de mi grupo de la tomoO su paraguas, aparato que poco se usaba en
Facultad de Medicina me informé que el Dr. Gui- aquellos dias y que quizd por eso asocié de manera
llermo Massieu trabajaba en Neuroquimica, el cam- permanente con la personalidad del Dr. Massieu, y
po de investigacion que me interesaba conocer. Sin me dijo que regresaria en poco mas de una hora,
pensarlo mucho, a los pocos dias me presenté en su quesi queria podria esperarlo para hablar mds larga-
laboratorio, en el Instituto de Biologia ya instalado mente.
en Ciudad Universitaria, una tarde lluviosa. Lo esperé, un tanto desconcertado por su salida

A los pocos minutos de estar platicando con é€l, para mi completamente inesperada, sin saber a cien-
tuvo que irse para —yo no lo supe sino mucho tiem- cia cierta qué iba a pasar. Al dia siguiente entré a

po después— asistir a una clase de quimica que formar parte de su laboratorio y éste se hizo —irre-
tomaba en la entonces Torre de Ciencias. Al salir  versiblemente-parte de mi vida.
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En ese laboratorio, bajo la orientacidon del Dr.
Massieu, aprendi muchas cosas importantes, como
son los conceptos fundamentales de bioquimica y
de bloloola celular, el manejo de pipetas y de miil-
tiples tipos de material de vidrieria, el uso de es-
pectrofotometros y centrifugas, la aplicacion de
varias técnicas de separacion y andlisis, y el méto-
do adecuado de analizar, criticar y extraer lo im-
portante de la literatura cientifica. Y con la direc-
cion del Dr. Massieu presenté mi tesis de Medicina
y posteriormente la de Doctor en Bioquimica.

Al tiempo que el Dr. Massieu me enseiiaba todo
ésto, me hacia entender la naturaleza del método
cientifico y los enfoques experimentales para apli-
carlo correctamente al poner a prueba una hipotesis
de trabajo. Aprendi también la importancia de in-
terpretar sin autoenganos los resultados de los expe-
rimentos.

Sin embargo, mas provechoso y estimulante para
mi que la ensenanza misma fue el hecho de que no
se me impartiera a base de frias exnlicaciones o pre-
cisas apreciaciones verbales, sino que fue el resultado
de la diaria convivencia en la mesa de trabajo, en el
cubiculo en que discutiamos los datos, en los semi-
narios en que los criticAbamos y a veces llegdibamos
a disentir. Es decir, era una ensenanza a base de vi-
vencias, de compartir tanto la curiosidad que acom-
pana al planteamiento y ala realizacion de un expe-
rimento como el goce de obtener un resultado que
apoyaba nuestra hipotesis o que, por imprevisto,
nos senalaba que debiamos encontrar otras explica-
ciones.

En todas estas vivencias se ponia siempre de ma-
nifiesto el rigor del zutoandlisis del Dr. Massieu, y
el cuidado, meticulosidad y seriedad con que revi-
saba los planteamientos, cuestionamientos y desa-
rrollo de los proyectos de investigacion. En estas
actitudes, que iban implantindose como sin querer
en sus estudiantes, nunca faltaba una nota de hu-
mor, de un humor muy personal, lleno de sutilezas,
siempre aparentemente ingenuo e inocente, a veces
agresivo, nunca hiriente.

Dentro de este rigor y autoexigencias, el Dr.
Massieu manifestd constantemente una cualidad
muy poco comin, que representa una de las mayo-
res ensenanzas que de él recibi a través de vivirla
continuamente: la decision, la capacidad y el valor
de plantearse problemas cientificos relevantes e in-
tentar resolverlos con las técnicas accesibles, esfor-
zdndose y ocupando el tiempo no en quejarse por
la carencia de instrumentos o de recursos sino en
nensar como obtener datos confiables con las facili-
dades disponibles en el laboratorio. Asi aprendi
que hay que trabajar en lugar de pretextar.

Todo lo que he descrito hasta este momento es
muy importante, todo es indispensable para el tra-
vajo de investigacion, cientifica. Sin embargo, para
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mi hay algo mas en la personalidad del Dr. Massieu,
en su modo de ser, que lo distingue, !o define, lo
caracteriza, y que me llena de alegria poder valorar
como lo mds trascendente, 1o que mas he admirado
en él a lo largo de muchos aiios, lo que justificaria
por si solo el homenaje que hoy le ofrecemos: su
honestidad de hombre de laboratorio, su sinceridad
humana, la congruencia en su modo de'vida, su ili-
mitada modestia. Con el Dr. Massieu siempre supe
que lo que decia era lo que pensaba, virtud nada
frecuente en personas que Ilegan a ocupar, como €l
lo hizo, puestos piblicos de enorme responsabili-
dad en los que continuamente hay que tomar difi-
ciles decisiones politico-académicas. De €l podria
decirse quizd que en ocasiones se equivocd, pero
jamds que actud en contra de lo que pensaba, ni
que se dejaba llevar por motivos personales. Y es
que el Dr. Massieu nunca ha dejado de ser un cien-
tifico, un investigador cuyo interés vital es la expe-
rimentacién en el laboratorio y cuya vida refleja
esta esencia, a pesar de haber tenido que alejarse
por algiin tiempo de esa actividad.

Atin recuerdo vividamente cuando, siendo Direc-
tor de la Escuela de Ciencias Bioldgicas o Director
General del Politécnico, llegaba expectante al labo-
ratorio y dvidamente nos preguntaba como iban los
proyectos. Recuerdo como se ponia de excelente
humor apenas entraba, y con qué autenticidad se
alegraba y entusiasmaba cuando le informdbamos
que nos habian aceptado algin trabajo para su pu-
blicacién.

Por alguna razén que desconozco, siempre he
sido reticente a llamar “Maestro™ a mis profesores.
Maestro, en el tradicional sentido de la palabra, que
implica reconocimiento, elogio, respeto, admira-
cion y carifio. Sin embargo, en el caso del Dr.
Massieu esta reticencia no solo no existe, sino que
se sustituye por un impulso natural en el sentido
opuesto: gracias, Maestro, por su vida ejemplar de
cientifico y hombre mexicano.

UN AGENTE INFECCIOSO PARECE
RELACIONAR A DIVERSAS ENFERMEDADES
CEREBRALES.

(Prusiner, S.B., McKinley, M.P., Bowman, K.A.,
Bolton, D.C., Bendheim, P.E., Groth, D.F. y
Glenner. G.G., Scrapie Prions Aggregate to Form

Armyloid-like Blrefrmoent Rods., Cell.,35:349-358
(1983).

El “scrapie” es una enfermedad infecciosa de los
borregos y de las cabras, que todavia constituye un
enigma biologico. El agente causal parece ser una
proteina hidrofébica que tiene la capacidad de re-
plicarse. Siendo diferente a los virus y a los
“viroides”, Prusiner denominé a este material biol6-



gico infeccioso, como “priones”. (Prusiner, S.B.,
Novel Proteinaceous Infectious Particles Cause
Scrapie., Science., 216; 136-144 (1982) anagrama
de Proteinaceous infectious particle resistant to
inactivation. En este articulo, los autores presentan
un procedimiento de purificacion en gran escala de
los “priones” del “scrapie”. Los priones purificados
al mdximo, contienen solo una proteina principal
y particulas de forma de bastones. Los bastones
miden de 10 a 20 nanémetros de didmetro y de
100 a 200 nm de largo. Por desnaturalizacion con
dodecilsuifato de sodio (SDS) la proteina se vuelve
sensible a las proteasas y la infectividad disminuye.
La disposicion de los bastones formados de priones,
semejan ultraestructuralmente al amiloide purifica-
do y lo mismo que éste, demuestran birrefringen-
cia verde por microscopia de polarizacion después
de teiiirlos con rojo conge. Los bastones parecen
representar una forma de agregacion de los priones
del “‘scrapie”. Cada baston parece contener como
un millar de moléculas de proteina con un peso mo-
Iecular de 27 000 a 30 000 daltons.

Como el amiloide purificado de los vasos sangui-
neos cerebrales de los pacientes con la enfermedad
de Alzheimer, de la “enfermedad de desgaste croni-
co” (CWD) de las mulas, los venados y los alces, del
kuru del puebio “Fore” de Paniia Nueva Guinea,
de la enfermedad de Creutzfeldt-Jakob (CJD) y del
sindrome de Gerstmann-Striussler (GSS), presen-
tan el mismo fenomeno de agregacion del arailoide,
la birrefringencia congofilica verde, pareceria que
estos padecimientos podrian estar relacionados y
originados por priones. Es interesante que la secuen-
cia de aminodcidos de las proteinas depositadas en
la amiloidosis sistémica primaria ha demostrado
homologia con la region variable de las cadenas lige-
geras de las inmunoglobulinas, lo que hace necesa-
rio el determinar la secuencia de las proteinas del
amiloide que se acumula en algunos trastornos del
sistema nervioso central. También es de interés la
posible relacion de la proteina de los priones con
las moléculas de inmunoglobulinas, porque los prio-
nes parecen replicarse primero en las células linfoi-
des y destruyen al sistema nervioso central en
ausencia de una reaccion inflamatoria.

Guillermo Carvajal Sandoval.
Escuela Nacional de Ciencias Biolégicas.
Instituto Politécnico Nacional.

UN PASO HACIA LA CONSTRUCCION DE
CROMOSOMAS ARTIFICIALES
(Marx, J.L. “A Step Toward Artificial Chromoso-
mes” Science, 4619:41).
Con objeto de correlacionar el comportamiento
con la estructura de los cromosomas durante la
division celular Andrew Murray y Jack Szostak
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del Instituto del Cincer Dana-Farber de la
Escuela de Medicina de Harvard han construido
cromosomas artificiales, utilizando la informacion
previa sobre el aislamiento y la caracterizacion
de secuencias del genoma de la levadura que
al parecer son necesarios para la actividad de los
cromosomas y que comprenden: A).— los genes;
B).— los centromeros, a los que se unen las fibras
que separan los cromosomas durante la mitosis y la
meiosisj C).— las secuencias replicativas autonomas
que pueden ser los origenes de la replicacion de los
cromosomas 'y D).— los telomeros, que son los ex-
tremos de los cromosomas que se requieren para la
replicacion completa del cromosoma.

Cromosomas artificiales de hasta 15,000 pares
de bases de longltud no se comportaron como los
cromosomas naturales (de 150,000 pares de bases
de longitud) pues habia demasiadas copias por célu-
la, y se perdian muy rapidamente cuando se dividian
las células.

Con cromosomas “artificiales” de 50,000 pares
de bases, las propiedades se acercaban a las de los
normales ya que eran heredados en forma mds esta-
ble, pasaban a través de la meiosis y se encontraban
presentes en solo unas cuantas copias por célula,
sin embargo atn ellos se perdfan dos o6rdenes de
magnitud mds aprisa que los cromosomas normales.

Alfredo Delgado Arredondo
Faculiad de Medicina
Universidad Auténoma de
Nuevo Leon.

EL RINCON DEL
TALLER

Se han iniciado yalos preparativos para la realiza-
cidn del XI TALLER DE ACTUALIZACION BIO-
QUIMICA que en esta ocasion tendra lugar del 16
al 21 de Septiembre de 1984 en la ciudad de Queré-
taro, Qro. Con este motivo nos estamos dirigiendo
a usted para hacerle una atenta invitacion a partici-
par en esta reunién que el Departamento de Bioqui-
mica de la Facultad de Medicina, de la U.N.A.M.,
ofrece anualmente a los profesores de la materia en
el pais.

Esta reunion tiene como objetivo “Ofrecer a los
profesores de Bioquimica un mecanismo de actuali-
zacion en los conocimientos, de su drea, asi como
en la sistematizacion y en la tecnologia de la ense-
nanza mediante el intercambio de la experiencia y
puntos de vista entre miembros del personal acadé-
mico de diversos centros de Educacion Superior de
la Repiblica Mexicana”. Este objetivo se ha cum-
plido satisfactoriamente en las reuniones anteriores
y pretendemos que su participacién en este evento
contribuya al logro de nuestros propdsitos.




La escuela de Medicina de la Universidad Auto-
noma de Querétaro se ha ofrecido para ser la sede y
participar en la organizacion del XI Taller de Actua-
lizacion Bioquimica en el que se presentarin como
ponentes: del Centro de Investigaciones en Fisiolo-
gia Celular, U.N.AM. la Dra. Victoria Chagoya de
Sanchez con el tema, “Caracterizaciéon y Funcion
del Ciclo Circddico de la Adenosina”, el Dr. Angel
Arroyo Begovich con “Regulacion de la Biosintesis
de la Pared de Hongos” y el Dr. René Drucker Colin
con el tema “Fisiologia y Bioquimica del Suefio”.
Dela Facultad de Ciencias Quimicas de Ia U.N.A.M.
la Dra. Irma Bernal Lugo con “Efectos Moleculares
del Acido Giberélico en la Capa de Aleurona de
Trigo™ y el Dr. Victor Manuel Loyola con *“La Bio-
sintesis de los Aminodcidos Aromaticos y su Rela-
cion con la Produccién de Alcaloides en Plantas™.
Del CINVESTAYV del L.P.N. el Dr. Carlos Gomez
Lojero hablard sobre “Fotosintesis™ y el Dr. Alber-
to Hamabata Nishimuta en colaboraciéon con las M.
en C. Mitla Garcia Maya y Alba Jofre y Garfias pre-
sentaran el tema “Induccion, Determinacion y Puri-
ficacion parcial de la a-Amilasa”, el Dr. Pablo Rive-
ra Hidalgo del Centro Médico la Raza del I.M.S.S.
disertara acerca de algunos conceptos sobre la “In-
munologia de la Amibiasis” asimismo del Centro
Médico 20 de Noviembre del 1.M.S.S. el Dr. Luis
Teran Ortiz hablari sobre “El Complejo de Histo-
compatibilidad”;la Q.F.B. Leticia Moreno Martinez
de la Escuela de Medicina de la Universidad Auté-
noma de San Luis Potosi participard con “Acciones
Hormonales en la Regulacion de la Actividad Enzi-
matica”. Finalmente de la Facultad de Medicina de
la U.N.A.M. contribuird con su participacién el Dr.
Ruy Pérez Tamayo quien disertard sobre la “Filo-
soffa de la Ciencia”, el Dr. Héctor Brust Carmona y
la Psicologa Teresa Ibarra tratardn sobre la “Neuro-
fisiologia del Aprendizaje”, el Dr. Enrique Pifia
Garza en colaboracion con el Dr. Alberto Hamabata
Nishimuta tocardn el tema teérico prictico de “La
Espectrofotometria”, el Dr. Federico Ferndndez
Gavarréon demostrara el “Uso de Programas de Com-
putacion en Bioquimica™ y el Dr. Miguel Pérez de la
Mora con el tema “Distribucion de Vias Neuronales
Especificas en Sistema Nervioso Central”.

Como en ocasiones anteriores, le estamos invitan-
do a participar en la exposicion de carteles ya sea
con trabajos de investigacion docente o con mate-
rial que contribuya a la ensenanza de la Bioquimica,
rogamos a usted que en el caso de participar tenga
a bien comunicdrnoslo para preveer las necesidades

de la exposicion. 3 ] 3
La inscripcion se debera enviar a nuestra direc-

cién junto con un giro postal que sea cobrable en la
Administracion Postal nimero 70 por la cantidad
de $1,000.00 M.N. si ésta se efectiia antes del dia

31 de julio o bien por $1,500.00 M.N. si es en fecha
posterior.

En caso de que requiera mayor informacién sobre
el Taller favor de dirigirse a los que suscriben, al
Depto. de Bioquimica de la Facultad de Medicina
de la UNAM Apdo. Postal 70159 México, 04510,
D.F. o bien a los Dres. Carlos Alcocer Cuardn y
Guadalupe Puga de la Escuela de Medicina de la
Universidad Auténoma de Querétaro, al Teléfono
91-463-61414..

Yolanda Saldaiia de Delgadillo, Martha Zentella de
Pifia, Guillermo Alvarez Llera.

XV CONGRESO NACIONAL DE LA
SOCIEDAD MEXICANA DE BIOQUIMICA

Del 11 al 15 de noviembre de 1984, Morelia, Mich.

La Sociedad Mexicana de Bioquimica A.C. y la
Universidad Michoacana de San Nicolis de Hidalgo,
a través de la Escuela de Quimica Farmacologia,
invitan al XV Congreso Nacional de Bioquimica
que se llevara a cabo en el Centro de Convenciones
de Morelia, Michoacin del 11 al 15 de noviembre
de 1984.

PROGRAMA CIENTIFICO

CURSOS PRECONGRESO

MESAS REDONDAS

CONFERENCIAS MAGISTRALES

TRABAJOS LIBRES (CARTELES) EN TODAS
LAS AREAS BIOQUIMICAS

BIOENERGETICA

BIOLOGIA MOLECULAR

BIOMEMBRANAS Y PERMEABILIDAD
BIOQUIMICA VEGETAL

BIOTECNOLOGIA

DIFERENCIACION Y DESARROLLO
EDUCACION

ENZIMOLOGIA Y QUIMICA DE LAS PROTEI-
NAS

FISIOLOGIA Y METABOLISMO

HORMONAS Y PEPTIDOS CON ACCION BIOLO-
GICA

INGENIERIA GENETICA

INMUNOBIOQUIMICA

POLISACARIDOS

ULTRAESTRCTURA CELULAR

PARA MAYOR INFORMACION DIRIGIRSE A:
COMITE ORGANIZADOR LOCAL
XV CONGRESO NACIONAL DE BIOQUIMICA
APARTADO POSTAL No. 388
MORELIA, MICHOACAN.
TELEFONO: 4-28-09 (451)

CUOTAS HASTA AGOSTO DE 1984
PROFESIONISTAS §3,500.00
ESTUDIANTES $2,500.00



PAABS

IV CONGRESO

Asociacién Panamericana de Sociedades de Bioguimica
The Pan-American Association of Biochemical Societies
Associagdo Pan-Americana 'das Sociedades de Bioguimica

BUENOS AIRES - NOVEMBER 4 - 8, 1984

El Comité Organizador del Congreso ha programado la realizacion de foros de discusion
sobre temas relacionados con los diferentes aspectos de la Bioquimica. En ocho de estos
foros participan investigadores mexicanos invitados por dicho Comité Organizador.

FORO
Estructura del Gene

Biologia Molecular de
las Toxinas Animales

ATPasas Dependientes
de H*

La Compartamentaliza-
cion en los Organelos
Celulares y la Oxidacion
Citoplasmica

Transferencia Fotosinté-
tica de Electrones

Estructura de Membrana
e Interacciones Lipido-
Proteina

Citoesqueleto

Investigacion y Ensefianza

de la Bioquimica y Desa-
rrollo Socio-Econémico

INVESTIGADOR
Francisco Bolivar Z.

Lourival D. Possani

Armando Gomez Puyou

Sergio Estrada Orihuela

Carlos Gomez Lojero

Jorge Cerbon S.

Isaura Meza

Antonio Peiia Diaz

Yolanda Saldafia de Delgadillo
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INSTITUCIOM
U.N.AM.

U.N.AM.

U.N.AM.

U.N.AM.

CINVESTAYV, I.P.N.

CINVESTAV, L.P.N.

L.P.N.

U.N.AM.
UN.AM."
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INSTRUCCIONES PARA LOS

COLABORADORES DEL BOLETIN DE

EDUCACION BIOQUIMICA

El BEB es una revista dedicada a la divulgacion
de lemas interesantes v relevantes en el campo de
la bioquimica y en dareas afines. Fstd dirigicdo a pro-
fesores y estudiantes.no especializados, por lo que
se sugiere que la presentacion de los trabajos se ajus-
te a sus lectores y sea simple explicita y diddctica.
Serin bienvenidas las contribuciones en forma de
articulos de revision y otras comunicaciones. Solici-
tamos a los autores se ajusten a los siguientes linea-
mientos para facilitar la labor editorial.

I. ARTICULOS DE REVISION

1) El manuserito no debe exceder de 12 cuartillas
escritas « mdquina a doble espacio (27 renglones
por cuartilla y 70 golpes por renglén ).

2)Se aceptarin como mdximo 6 figuras o tablas.
La limitacion en el nimero de figuras, tablas y
referencias obliga a los autores a que seleccionen
aquellas realmente importantes e informativas.
Numere las figuras con niimeros ardbigos y las
tablas con niimeros romanos. Adicione las leyen-
das v pies de figuras en una hoja aparte. Consi-
dere que las figuras y tablas serdn reducidas de
tamano, aproximadamente a 1/2 o 1/4 de la hoja
carta, las letras o niimeros mads pequefios, una
vez hecha la reducciéon no deben ser menores a
los 2 mm.

3) Sugerimos un mdximo de 10 referencias tanto es-
pecificas como lecturas recomendadas. Cada refe-
rencia debe contener: nombre(s) del autor(es),
aiio entre paréntesis, titulo del articulo, nombre
de la revista, volumen a cursiva y el niimero de la
primera y iltima pdginas. Ejemplos:

a) Miller, C.0. (1982). Cytokinin Modification
of Mitochondrial Function. Plan Physiol. 69,
1274-1277.

) Larkins, B.A., Pearlmutter, N.L. y Hurkman,
W.J. (1979). The mechanism of zein synthesis

and deposition in protein bodies of maize
endosperm. En The Plant Seed. Development,
Preservation, and Germination. Editores:
Rubenstein, L, Phillips. R.L., Green, C.E. ¥
Gengenbach, B.G. Academic Press. New York.
pp- 49-55.
4) Evite hasta donde sea postble los pies de paginas.
Las abreviaturas poco comunes utilizadas en el
texto deberdn, enlistarse en la primera pdgina.

II. OTRAS COMUNICACIONES

1)El tema de las otras comunicaciones puede ser
muy variado; desde resiimenes de articulos inte-
resantes, relevantes o significativos, informacion
de tipo general, bolsa de trabajo, etc.

2) El contenido deberd ser desarrollado en forma re-
sumida y de una manera muy explicita.

3) El manuscrito debe ser de una a cuatro cuartillas
de longitud, escritas en mdquina a doble espacio
(27 renglones por cuartillay 70 golpes por linea).

4)Se aceptardn un mdximo de dos referencias in-
cluidas entre paréntesis en el texto. En casos en
que se juzgue necesario se podrd incluir una figu-
ra o tabla.

Los manuscritos serin leidos por dos revisores,
uno de ellos familiarizado con el tema y el otro
.ajeno al mismo. Las correcciones y sugerencias se
comunicaran al primer autor.

Envié el original y dos copias de los manuscritos
a la Dra. Yolanda Saldaiia de Delgadillo. Depto. de
Bioquimica, Facultad de Medicina, Apdo. Postal
70-159, Delegacion Coyoacdn, 04510 México, D.F.,
o al Dr. Alberto Hamabata, Depto. de Bioquimica,
Centro de Investigacién y de Estudios Avanzados
del IPN, Apdo. Postal 14-740, 07000 México, D.F.
o bien a través del corresponsal BEB.
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