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EDITORIAL

LA PRUEBA PISA VUELVE A SER NOTA

Parece reiterativo y siempre amarillista seguir 

comentando los malos resultados del Programa 

para la Evaluación Internacional de los Alumnos, la 

llamada prueba PISA por sus siglas en inglés “Pro-

gramme for International Student Assessment”; sin 

embargo, nunca dejará de ser un ejercicio crítico 

indispensable. Recientemente se presentó la eva-

luación del año 2012 con un siempre interesante 

y profundo análisis que la Organización para la 

Cooperación y el Desarrollo Económico (OCDE por 

VXV�VLJODV�HQ�LQJOpV��RIUHFLy�D�¿QDOHV�GHO�DxR�������
A continuación presentamos un extracto y algunos 

comentarios.

 La prueba PISA tiene como objetivo evaluar la 

IRUPDFLyQ� GH� ORV� DOXPQRV� FXDQGR� OOHJDQ� DO� ¿QDO�
GH�OD�HWDSD�GH�HQVHxDQ]D�REOLJDWRULD��§���DxRV���
población que está por iniciar la educación post-

secundaria o por integrarse a la vida laboral. La 

evaluación cubre las áreas de lectura, matemáticas 

\�FRPSHWHQFLD�FLHQWt¿FD��FRQ�pQIDVLV�HQ�SURFHVRV��
conceptos y habilidades.

 La prueba está conformada por preguntas que 

admiten solo una respuesta y otras que requieren 

respuestas elaboradas y que necesitan redacción 

por parte de los alumnos. Así mismo, se aplican 

cuestionarios, sobre el propio alumno, su familia y 

VX�HVFXHOD��7RGR�FRQ�HVWULFWR�VHQWLGR�GH�FRQ¿GHQ-
cialidad.

 Las preguntas del examen y los cuestionarios 

son aplicados a una muestra representativa de 

entre 4,500 y 10,000 alumnos, aunque en países 

como México se realizan hasta en 35,000 o más 

por considerarse importante la exploración de las 

múltiples regiones que lo conforman.

 México es uno de los países que participó en la 

gestión y la elaboración inicial de la prueba PISA en 

el año 2000 y está se ha aplicado ininterrumpida-

mente hasta la fecha de acuerdo al plan estratégico 

internacional.

 La evaluación del 2012 se enfocó en el área de 

matemáticas, razón por la cual la OCDE realizó 

una comparación con el 2003, año en que se dio 

especial interés también al área de matemáticas.

Los resultados clave del informe se enumeran a 

continuación:

“Entre PISA 2003 y PISA 2012, México aumentó 

su matrícula de jóvenes de 15 años en educación 

formal (del 58% a poco menos del 70%). El rendi-

miento de estos alumnos en matemáticas también 

mejoró (de 385 puntos en 2003 a 413 puntos en 

2012).”

 “Cabe destacar que el aumento de 28 puntos 

en matemáticas entre PISA 2003 y PISA 2012 fue 

uno de los más importantes entre los países de la 

OCDE. Sin embargo, en PISA 2012, el 55% de los 

alumnos mexicanos no alcanzó el nivel de compe-

tencias básicas en matemáticas.”

 “En matemáticas, el promedio de México de 413 

puntos lo ubica por debajo de Portugal, España y 

Chile, a un nivel similar al de Uruguay y Costa Rica, 

y por encima de Brasil, Argentina, Colombia y Perú.”

 “En PISA 2003 existía una diferencia de 60 pun-

tos entre alumnos en ventaja y desventaja social 

en México; en PISA 2012, esta diferencia bajó a 38 

puntos. Asimismo, la variación derivada de factores 

socio-económicos disminuyó del 17% en 2003 al 

10% para 2012.”

 “En México, la diferencia en el índice de calidad 

de los recursos educativos entre escuelas es la más 

alta de toda la OCDE y la tercera más alta de todos 

los participantes en PISA (detrás de Perú y Costa 

5LFD���UHÀHMDQGR�DOWRV�QLYHOHV�GH�GHVLJXDOGDG�HQ�OD�
distribución de recursos educativos en el país.”

 “En 32 de los 34 países de la OCDE, más del 

90% de los jóvenes de 15 años están escolarizados; 

en México este índice de cobertura corresponde a 

menos del 70%.”

“Si bien la cobertura escolar en México ha aumen-

tado, pasando de 58% en 2003 a 70% en 2012, 
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ésta sigue siendo la tercera cobertura más baja 

de todos los países que participaron en PISA 2012 

(Sólo Albania y Vietnam tienen coberturas más 

bajas que México).”

Los resultados particulares se han agrupado para 

VX�SUHVHQWDFLyQ��HO�WRWDO�VHUi�FRPHQWDGR�DO�¿QDO�

 El 55% de los alumnos mexicanos no alcanzan 

el nivel de competencias básicas en matemáticas 

(promedio de los países de la OCDE: 23%), el 41% 

no lo alcanzan en lectura (promedio OCDE: 18%) 

y el 47% no lo alcanzan en ciencias (promedio 

OCDE: 18%).

 Menos del 1% de los alumnos mexicanos de 15 

años logra alcanzar los niveles de competencia más 

altos en el caso de matemáticas (promedio OCDE: 

13%), menos del 0.5% lo alcanza en lectura (pro-

medio OCDE: 8%) y menos del 0.5% en ciencias 

(promedio OCDE: 8%). En el caso de matemáticas, 

los alumnos mexicanos de más alto rendimiento 

obtienen el mismo puntaje que un alumno prome-

dio en Japón (539 puntos).

 El alumno promedio en México obtiene 413 

puntos en matemáticas (promedio OCDE: 494); 

424 puntos en lectura (promedio OCDE: 496) y 

415 puntos en ciencias (promedio OCDE: 501); 

diferencias de México con el promedio de la OCDE 

que equivalen a casi dos años de escolaridad. El 

puntaje promedio en matemáticas (413) sitúa a 

México por debajo del desempeño promedio de 

Portugal (487 puntos), España (484), Chile (423); 

a un nivel similar al de Uruguay y Costa Rica y por 

encima del rendimiento de Brasil (391), Argentina 

(388), Colombia (376) y Perú (368).

 Al hacer comparaciones de género en México, los 

hombres obtienen 420 puntos en matemáticas 14 

más que los 406 puntos que obtienen las mujeres, 

en promedio; mientras que las mujeres obtienen 

435 puntos y los hombres 411 en lectura, 24 puntos 

más que los hombres.

 El nivel de ansiedad hacia las matemáticas es 

mayor al 75% (promedio OCDE: 59.5%), es decir 

que el 75% de los alumnos mexicanos declara estar 

GH�DFXHUGR�R�PX\�GH�DFXHUGR�FRQ� OD�D¿UPDFLyQ�
³IUHFXHQWHPHQWH�PH�SUHRFXSD�TXH�WHQGUp�GL¿FXO-
tades en clases de matemáticas”. En México, como 

prácticamente en toda la OCDE, al comparar un 

hombre con una mujer con el mismo rendimiento 

en matemáticas, la mujer muestra más ansiedad 

KDFLD�HVWD�PDWHULD�\�WLHQH�PHQRV�FRQ¿DQ]D�HQ�VXV�
habilidades matemáticas.

 En México, la diferencia en rendimiento en ma-

temáticas entre alumnos con nivel socioeconómico 

alto y bajo es de 38 puntos, la más baja en toda 

la OCDE (promedio OCDE: 78), sin embargo este 

hecho es debido a que el desempeño de ambos 

grupos es bajo en comparación con los otros países.

 En México, como en otros países de la OCDE, 

los alumnos con menor nivel socioeconómico tie-

nen mayores probabilidades de haber reprobado 

un año, incluso al comparar alumnos con el mismo 

rendimiento en matemáticas.

 La capacidad de México de brindar a todos sus 

alumnos la oportunidad de tener un rendimiento 

de excelencia es baja: el porcentaje de resiliencia 

(alumnos en desventaja social que se sobreponen 

a su contexto social y su rendimiento se encuentra 

entre los mejores) es bajo, con 3.8% en compara-

ción al promedio de la OCDE de 6.5%. 

 El 9% de los alumnos mexicanos asiste a es-

cuelas privadas. Después de tomar en cuenta las 

diferencias en el nivel socio-económico de los 

alumnos y las escuelas, los alumnos en escuelas 

privadas no obtienen mejores puntajes en PISA 

que sus pares que están en escuelas públicas.

 En México, el 40% de los alumnos de 15 años 

declara haber llegado tarde a la escuela al menos 

una vez en las dos semanas antes de dar la prueba 

PISA y el 22% señala haber faltado a alguna clase o 

el día completo sin autorización. Estos porcentajes 

están por arriba del promedio OCDE (35% y 18%, 

respectivamente). Los alumnos que reportan haber 

llegado tarde a clases obtienen al menos 10 puntos 

menos en matemáticas que aquellos que reportan 

no haber llegado tarde.

 En general, existe una relación positiva entre 

el nivel del gasto en educación y el rendimiento 

promedio en matemáticas. 

 Analizando el gasto per capita ajustado por el 

producto interno bruto México gasta USD 15,195, 

el país que más gasta es Luxemburgo con USD 

84,672 y el que menos invierte en educación es 

Vietnam con USD 4,098, siendo el promedio OCDE 

de USD 33,732.

Entre los países que gastan menos de USD 50,000 

en educar a cada alumno (de 6 a 15 años) hay una 

relación positiva entre el nivel de gasto en educa-

ción y el rendimiento en matemáticas promedio 

del país. Sin embargo, existen importantes niveles 

de variación en el rendimiento promedio, incluso 
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entre países con un nivel de gasto similar. El nivel 

de gasto en educación de México es de USD 23,913, 

superior al gasto de Turquía que es de USD 19,821, 

pero el rendimiento promedio de Turquía supera 

al de México por 34 puntos en matemáticas, o el 

equivalente a nueve meses de escolaridad.

Comparando los datos del 2012 con el 2003, se 

encuentra lo siguiente:

En matemáticas, el puntaje promedio en México 

mejoró de 385 a 413. Este aumento constituye 

la tercera mejora más importante en la OCDE. La 

diferencia entre alumnos en ventaja y desventaja 

social se redujo de 60 a 38 puntos. Asimismo, la 

variación derivada de factores socioeconómicos 

disminuyó del 17% al 10%. Estas mejoras en equi-

dad se deben, principalmente, a una reducción en 

la diferencia en el rendimiento entre escuelas: las 

escuelas de menor rendimiento en México y aque-

llas que atienden a alumnos con mayor desventaja 

social, son aquellas que mejoraron su rendimiento 

en las pruebas PISA, acercándolas a aquellas de 

mejor rendimiento.

 En resumen, en México se ha incrementado la 

matricula en 21% y el rendimiento en matemáticas 

mejoró 7%, de igual forma la diferencia en alum-

nos con desventaja social bajo 37% y la variación 

derivada de factores socioeconómicos disminuyó 

41%, en 10 años (del 2002 al 2012) a pesar de 

ello los resultados y las malas noticias son más y 

muy importantes.

 A pesar de que el índice de escolaridad paso 

de 58 a 70%, es la tercera más baja de los países 

participantes en la prueba PISA. El 55%, 41% y 

47% de los alumnos no alcanzan el nivel básico en 

matemáticas, lectura y ciencias, respectivamente y 

menos del 1%, 0.5% y 0.5% de los mismos logran 

alcanzar los niveles altos en matemáticas, lectura 

y ciencias, respectivamente; aun estos alumnos 

de más alto rendimiento tienen el mismo puntaje 

de un alumno promedio de Japón. Los alumnos en 

México tienen menor compromiso y actitud hacia el 

estudio. En México y en otros países hay mayores 

probabilidades de reprobar con menor índice socio-

económico y se tienen altos niveles de desigualdad 

en la distribución de recursos educativos; aun así, 

el 9% de los alumnos que acuden a escuelas priva-

das no obtienen mejores puntajes que los de escue-

las públicas. Tampoco el sistema educativo es un 

factor determinante de cambio socio-económico, ya 

que el índice de resiliencia es 42% menor que el 

promedio de la OCDE. En general, hay un equiva-

lente a dos años menos de escolaridad en México 

y de continuar la tendencia le tomará más de 25 

años para alcanzar los niveles promedio actuales 

de la OCDE en matemáticas y más de 65 años en 

lectura. Finalmente, la inversión para la educación 

del alumno que se realiza en México no tiene un 

efecto en el rendimiento en matemáticas.

Comentarios:

El diagnostico emanado de los datos presentados 

y analizados es muy pesimista, la realidad es 

aplastantemente demostrativa de que el sistema 

de educación básica está en crisis. Se requieren 

cambios inmediatos y profundos que permitan 

hacer frente a los grandes retos. Es claro que el 

VROR�LQFUHPHQWR�HQ�OD�LQYHUVLyQ�QR�HV�VX¿FLHQWH��
es necesaria una redistribución de recursos que 

permita una optimización de los mismos.

 Se requiere un cambio en los métodos educati-

vos, la preparación y capacitación de los profesores 

y establecer mejores técnicas de enseñanza. Tra-

bajar con la motivación de los estudiantes y con las 

familias para adquirir compromiso con el sistema 

educativo, fomentar el aprendizaje y la preparación 

académica como sistema para mejorar el confort 

y el salto socio-económico del individuo. Es nece-

sario que el estado incentive verdaderamente la 

profesionalización y la educación de los profesores, 

con mejores y más atractivas condiciones labora-

les para favorecer el compromiso con la docencia. 

Crear programas que atiendan grupos con nece-

sidades especiales, tanto para el desarrollo de los 

alumnos destacados como de aquellos con menores 

aptitudes y un aumento de las oportunidades socio-

económicas.

 El análisis realizado por OCDE indica que para 

alcanzar el nivel promedio de los países de la OCDE 

México tardaría 25 años en el caso de matemáticas 

y 65 años en el de lectura. Sin duda un panorama 

desolador de no cambiar radicalmente las tenden-

cias actuales.

<Para más información del Programa para la Evaluación 

Internacional de Alumnos (PISA) y para acceder a todos 

los resultados de PISA 2012, puede visitar: www.oecd.

org.edu/pisa>

José Víctor Calderón Salinas

Laura Guerrero Medrano

Departamento de Bioquímica

Centro de Investigación y Estudios Avanzados, IPN

María Maldonado Vega

CIATEC, AC



Irma Peralta Delgado y  Pedro Nicolás Velázquez

RESUMEN
Un adecuado desarrollo folicular en el ovario, permitirá que se alcance  el objetivo 
principal de este órgano, que es proveer y garantizar  el mantenimiento de un número 
apropiado de gametos viables que aseguren la propagación de las especies. Se ha 
demostrado que desde la formación de los folículos primordiales hasta la salida del 
ovocito durante la ovulación, algunos factores endócrinos y parácrinos regulan los 
mecanismos de  proliferación, diferenciación, sobrevivencia y muerte celular en el 
ovario. Alteraciones en el desarrollo folicular pueden inducir a una pérdida prema-
tura de la capacidad reproductiva  o a la pérdida natural  de folículos por atresia en 
hembras de edad avanzada durante el  periodo de menopausia. El objetivo de este 
trabajo fue revisar los mecanismos que regulan el desarrollo folicular.

ABSTRACT
Adequate ovarian follicular development, leads to the attainment of the principal 
objective of this organ: provides and encourages maintenance of a number of proper 
viable gametes that will insure the propagation of the species. Since the formation 
of primordial follicles to the exit of the oocyte during ovulation, some mechanism of 
proliferation, differentiation, survival and cell death are regulated by both endocrine 
and paracrine factors in the ovary. Alterations in follicular development may induce 
a premature loss of reproductive capacity at or the natural loss of follicles by atresia 
in females older during the menopausal period. The aim of this study was to review 
the mechanism that regulate follicular development.

*Recibido: marzo de 2013     Aceptado: noviembre de 2013

INTRODUCCIÓN

El ovario en los vertebrados es una estructura 
altamente organizada formada por células ger-
minales (ovogonias) y células somáticas (célu-
las granulosas, células de la teca y células del 
estroma ovárico), cuyas funciones principales 
son el mantenimiento de la producción de célu-
las sexuales maduras (ovocitos) y la síntesis de 
hormonas esteroides. Las interacciones entre 
los distintos componentes celulares del ovario, 
son críticas para el establecimiento del folículo 
ovárico, considerado como la unidad funcional de 
este órgano. Desde antes del nacimiento y hasta 
la menopausia, el crecimiento y la maduración 
folicular, son mecanismos regulados por señales 
endócrinas, proporcionadas por las hormonas fo-

lículo estimulante (FSH) y la hormona luteinizante 
(LH), así como señales parácrinas y autócrinas 
provenientes del ovocito, las células granulosas y 
las células de la teca folicular.
 Una vez que el ovocito primario es expulsado 
durante la ovulación, los restos del folículo post-
ovulatorio se reorganizan para formar el cuerpo 
lúteo, que tiene como función la secreción de 
progesterona necesaria para el mantenimiento de 
la  preñez.

EL INICIO DE LA HISTORIA: DEL OVARIO 
PREFOLICULAR AL OVARIO FOLICULAR

Durante el desarrollo gonadal temprano en la re-
gión cortical del ovario, se localizan cúmulos de 
células germinales (CG) que  se mantienen en con-
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tacto  por la presencia de puentes intercelulares; 
estos cúmulos o nidos celulares, se encuentran 
rodeados por células somáticas dando lugar a lo 
que algunos autores denominan cordones ovíge-
ros, mientras que en la región medular, se pueden 
LGHQWL¿FDU�ODV�SUHFXUVRUDV�GH�ODV�FpOXODV�JUDQXORVDV�
y  de las células de la teca folicular. Los nidos de 
ovogonias son estructuras muy conservadas du-
rante la evolución, que se han observado en hem-
bras de grupos tan diferentes como los insectos, 
DQ¿ELRV��URHGRUHV��DYHV�\�PDPtIHURV�LQFOX\HQGR�
la especie humana (Fig. 1) (1), se ha sugerido que 
estas estructuras incrementan el almacenamiento 
de materiales y nutrimentos  necesarios para el 
óptimo desarrollo de las ovogonias (2).  
 Las ovogonias que forman estos nidos, inicial-
mente se dividen por mitosis y posteriormente  
entran en una etapa pre-meiótica alrededor de los 
12.5 dias post-coito en el ratón, mientras que en 
el  humano, la  meiosis se inicia alrededor de la 
décimo tercera semana de gestación (3). 

A medida que avanza el desarrollo, los nidos aho-
ra de ovocitos, se reorganizan  prenatalmente en 
el humano y poco después del nacimiento en el 
ratón (1), dando lugar a la formación de los pri-
meros folículos primordiales (2). 
 En esta etapa, distintos factores como las pro-
teínas morfogenéticas óseas (BMPs) y el factor de 
FUHFLPLHQWR�WUDQVIRUPDQWH�EHWD��7*)�ǃ���UHJXODQ��
la proliferación de las ovogonias, mientras que el 
factor de transcripción de la línea germinal  (FI-
GLA), la activina y el factor de diferenciación y 
crecimiento-9 (GDF-9), entre otros, estimulan la 
formación de folículos primordiales (4-5) mientras 
que, el estradiol, la progesterona y la hormona 
antimulleriana (AMH) tinen una función inhibitoria 
en la formación de estos folículos (Fig. 2) (6). 
 Durante la separación de los componentes ce-
lulares que  forman  los nidos o cúmulos de ovo-
FLWRV��VH��SURGXFH�XQD�UHGXFFLyQ�VLJQL¿FDWLYD�HQ�HO�
número de estas células,  de aproximadamente 6 
ó 7 millones en el ovario humano fetal a 1 millón 

Figura 1. �&RUWH�VHPL¿QR�GH�RYDULR�HPEULRQDULR�GH�SROOR��$��1LGRV�GH�RYRJRQLDV��HQ�OD�UHJLyQ�FRUWLFDO��%��&~PXORV�
GH�FpOXODV�FRQ�LQFOXVLRQHV�OLStGLFDV�SURGXFWRUDV�GH�KRUPRQDV�HVWHURLGHV�HQ�OD�PpGXOD�RYiULFD�
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en el recién nacido (7). Hasta ahora se desconoce 
HO�VLJQL¿FDGR�GH�HVWD�HOHYDGD�PXHUWH�FHOXODU��VLQ�
embargo, se ha propuesto  que este  evento es 
un  mecanismo de selección  en el que participan 
distintos factores, como la presencia de anomalías 
FURPRVyPLFDV�HQ�ORV�RYRFLWRV��XQD�GH¿FLHQWH�SUR-
ducción de factores de sobrevivencia producidos 
por el ovocito y las células somáticas, asi como 
la presencia de algunas  poblaciones de ovocitos 
destinadas a nutrir a otros ovocitos (2, 8). 
 Datos experimentales indican  que gran parte 
de los ovocitos que se pierden durante el desa-
rrollo gonadal, presentan alteraciones genéticas 
y pueden carecer de algunos organelos citoplás-
micos (principalmente mitocondrias),  necesarios 
para la sobrevivencia y el buen funcionamiento de 
la célula (2). 
 Se ha propuesto que la formación de folícu-
los multiovulares (MOFs por sus siglas en inglés 

“Multi-Oocyte Follicles”), caracterizados por la 
presencia de dos o más ovocitos en un solo folí-
culo, es consecuencia de una separación incom-
pleta de los puentes intercelulares que conectan  
tempranamente a las ovogonias y más tarde a 
los ovocitos al inicio de la meiosis (9). Este tipo 
de folículos se forman con mayor frecuencia en 
algunas cepas de  ratón, mientras que en  el hu-
mano, su frecuencia es baja observándose prin-
cipalmente al nacimiento y ocasionalmente en 
mujeres adultas sometidas a fertilización LQ�YLWUR. 
Se ha determinado que los ovocitos que forman 
los MOFs en el ratón,  son 30% menos fértiles que 
su contraparte mono-ovular; en humanos la pre-
sencia de estos folículos, aparentemente no esta 
UHODFLRQDGD��FRQ�XQ�GHFUHPHQWR�VLJQL¿FDWLYR��HQ�
el porcentaje de fertilización LQ�YLWUR. (2). 
 Estos folículos en el  ratón,  se forman al mutar 
la proteína morfogenética ósea-15 (BMP15) y el 

Figura 2. � 3ULPHUDV� HWDSDV� GHO� GHVDUUROOR� IROLFXODU� TXH�PXHVWUD� QLGRV� GH� RYRJRQLDV� QR� DVRFLDGDV� D� FpOXODV�
IROLFXODUHV��(Q�HVWD�HWDSD�GHO�GHVDUUROOR�JRQDGDO�IDFWRUHV�FRPR�OD�DFWLYLQD��HO�7*)ǃ�\�ODV�%03V�HQWUH�RWURV��LQGXFHQ�
OD��SUROLIHUDFLyQ�GH�HVWDV�FpOXODV��D�PHGLGD�TXH�DYDQ]D�HO�GHVDUUROOR��ORV�QLGRV�GH�RYRJRQLDV�VH�VHSDUDQ�SDUD�IRUPDU�
IROtFXORV�SULPRUGLDOHV��HVWH�SURFHVR��HV�UHJXODGR�SRU�IDFWRUHV�HVWLPXODGRUHV�R�LQKLELGRUHV��$OWHUDFLRQHV�HQ�HO�SURFHVR�
GH�GHVHQVDPEODMH�GH�HVWDV�HVWUXFWXUDV��SXHGHQ�OOHYDU�D�XQD�SpUGLGD�H[FHVLYD�GH�RYRJRQLDV�R�D�OD��IRUPDFLyQ�GH�
IROtFXORV�SROLRYXODUHV��32)V��
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factor GDF-9, mientras que en  humanos las  mu-
taciones en ambos genes, están asociadas a una 
falla prematura ovárica (POF), caracterizada por 
amenorrea de al menos 6 meses, elevados nive-
les de FSH y se presenta antes de los 40 años. 
 Los MOFs pueden inducirse experimentalmen-
te en ratas por la exposición neonatal a estróge-
nos naturales o sintéticos, a la progesterona o la 
genisteína (10).  
 Se ha reportado recientemente, que la mayoría 
de los ovocitos que se pierden durante el proceso 
de separación de los componentes celulares de 
los nidos, mueren por mecanismos  apoptóticos 
regulados por la familia de proteínas  Bcl-2 , cuyos 
miembros pueden tener efectos  antiapoptóticos 
(Bcl-2, Bcl-xLong) o proapoptóticos  (Bax, Bod, 
Bcl-xShort) en el desarrollo folicular (11,12).
 Después de este periodo de muerte celular,  
las células sobrevivientes se reorganizarán para 
formar los primeros folículos primordiales (2). 
Estos folículos están constituidos por un ovocito 
primario rodeado de una capa de células granulo-
sas aplanadas (13), el ovocito en estos folículos, 
ha iniciado la primera división meiótica y queda 
detenido  en la etapa de diploteno de la profase I 
de  la meiosis. La reserva de folículos primordiales  
es un importante determinante de la vida media 
reproductiva en las hembras (6),  ya que una vez 
que se ha agotado, disminuye y desaparece el ci-
clo menstrual, cesa la reproducción y las mujeres 
entran al periodo de la menopausia (14).
 La transición de folículo primordial a folículo pri-
mario (primera detención meiótica), puede durar 
meses e incluso años en el caso de los mamíferos; 
durante este proceso de transición, las células gra-
nulosas planas que rodean al ovocito en el folículo 
primordial, proliferan, formando una o dos capas 
y se transforman ahora en células cúbicas dando 
lugar a un  folículo primario. Este periodo de tran-
sición esta regulado por la proteína morfogenética 
ósea- 4 (BMP-4) y el factor de las células troncales 
(c-kit). El desarrollo de los folículos primarios y del 
resto de los folículos en crecimiento, se llevará a 
cabo por  una constante interacción y balance entre 
diversos factores promotores de la sobrevivencia 
folicular tales como la FSH, el factor de crecimien-
to tipo insulínico-I (IGF-I), c-kit y el GDF-9 entre 
otros, y factores que promueven la muerte celular, 
tales como las proteínas Bax, bajos niveles de FSH 
y la  baja respuesta de las células granulosas a esta 
hormona.

COMPONENTES  CELULARES DE UN FOLÍCULO 

Las células granulosas forman parte del folículo 
ovárico y proveen un soporte físico y un mi-

croambiente adecuado para el mantenimiento y  
desarrollo del ovocito. Al avanzar el desarrollo 
folicular, estas células presentarán  cambios  mor-
IROyJLFRV�\�¿VLROyJLFRV��
 En los folículos primarios, las células granulo-
sas son independientes de la acción de las hor-
monas gonadotropas (FSH y LH) y no producen 
hormonas esteroides. Más tarde, en los folículos 
secundarios, se incrementa el número de recep-
tores para ambas gonadotropinas regulándose la 
síntesis de estradiol y progesterona.
 Los receptores para FSH, se localizan en la 
membrana de las células granulosas, mientras 
que los receptores para la LH están presentes en 
la membrana de las células granulosas y de la 
teca folicular.
 Ambos receptores  estan acoplados a proteínas 
G y estimulan la producción de  AMPc, iniciándose  
la activación de las cascadas de señalización in-
tracelular, en las que participa la proteína cinasa 
dependiente de AMPc (PKA), que estimularán la 
VtQWHVLV�GH���ǃ�HVWUDGLRO��SURJHVWHURQD�\�DQGUy-
genos, respectivamente. 
 En la etapa de folículo secundario a folículo 
terciario o antral, se incrementa el número de 
capas de  células granulosas por la actividad del 
factor de crecimiento epidérmico (EGF), el factor 
de crecimiento insulínico (IGF) y a la hormona 
antimulleriana (AMH), los cuales estimulan la pro-
liferación de estas células  (6).
 En el folículo terciario, las células granulosas 
presentan una  disminución en el número de re-
ceptores a FSH y un incremento en los receptores 
a LH, produciéndose un decremento en la concen-
tración de estradiol y un aumento en la síntesis de 
progesterona. Estos cambios, preparan al folículo 
para la posterior expulsión del ovocito durante la 
ovulación.  
 El aumento en los niveles de  LH  previos a la 
ovulación, estimulan la secreción de ácido hialu-
rónico, de dos proteínas de unión al ácido hialuró-
nico (HA) conocidas como: proteína de unión a HA 
derivada de suero (SHAP) y la proteína del factor 
de necrosis tumoral(TNF-_)- estimulado  gen 6 
(TSG-6) y la activación del gen de la ciclo-oxi-
genasa-2 (COX-2), necesaria para la formación 
de prostaglandinas. El receptor de progesterona,  
también se activa por el aumento en la concen-
tración  de LH y aparentemente es necesario para  
la producción de algunas proteasas que participan 
en la ruptura del folículo durante la ovulación. El 
ácido hialurónico y las proteínas de unión a HA, 
así como el gen COX-2, regulan la expansión de 
las células cumulares que rodean al ovocito lo 
cual es necesario para la ovulación. Los niveles 
elevados de LH estimularán la activación de genes 
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y la producción de proteínas que promoverán el 
rompimiento del folículo y su posterior  reorgani-
zación  en el cuerpo lúteo. El ovocito  expulsado 
durante la ovulación, concluirá la primera división 
meiótica e  iniciará  la segunda división, quedando 
detenido en la metafase II. El ovocito ahora se-
cundario, terminará la segunda división meiótica 
en el momento de la fecundación.
 Otro componente del  folículo ovárico son las 
células de la teca folicular, que no están  presen-
tes en el folículo primordial ni en etapas tem-
pranas del folículo primario. La proliferación y  
diferenciación de estas células, es estimulada  por 
c-kit y el GDF-9 producidos por las células granu-
losas (14). Las células de la teca, proporcionan 
un soporte estructural, un aporte sanguíneo  y 
producen  andrógenos por acción de la LH. 
 Al avanzar el desarrollo, la teca folicular se 
diferencía en dos capas, la teca interna muy vas-
cularizada y con presencia de células esteroido-
génicas y la teca externa, constituida de células 
no esteroidogénicas con poca vascularización  y 
localizada entre la teca interna y el estroma in-
terfolicular. Inicialmente las células tecales de 
ambas capas, al igual que las células granulosas, 
son independientes de la acción de las gonadotro-
pinas y no son células productoras de hormonas 
esteroides (13).  Al avanzar el desarrollo folicular, 
estas células responden a la LH en el  folículo 
secundario (preantral) y presentan enzimas que 
participan en la formación de hormonas esteroi-
des como los andrógenos (13). Los andrógenos 
producidos  por las células tecales, son transpor-
tados a las células granulosas,  donde el complejo 
enzimático del citocromo p450 aromatasa  los 
FRQYLHUWH� HQ� HVWURQD� \� ��ǃ�HVWUDGLRO�� /DV� FpOX-
las de la teca folicular, al igual que las células 
granulosas y el ovocito, poseen receptores a an-
drógenos,  lo cual indica que la producción de an-
drógenos se basa en un sistema muy organizado 
entre ambos tipos celulares, sin la participación 
del  ovocito, al comprobarse que la producción de 
andrógenos y la subsecuente producción de es-
tradiol,  no es afectada en ovarios que carecen de 
ovocitos (15). Aunque no esta bien establecido el 
papel de los andrógenos en la foliculogénesis, se 
ha comprobado que la inactivación de receptores 
a andrógenos en hembras de roedores, produce 
falla prematura ovárica, indicando la importancia 
de estas hormonas  durante el desarrollo folicular.

CAMINO A LA OVULACIÓN 

Una vez establecido el destino  de sobrevivencia 
del folículo primordial y del folículo primario, la in-
teracción entre el ovocito, las células granulosas y 

la teca folicular, asi como la presencia de señales 
endócrinas proporcionadas principalmente por la  
FSH, son vitales para   alcanzar las siguientes eta-
pas del desarrollo folicular. Durante este proceso, 
las hormonas gonadotropas LH y FSH ejercen su 
acción sobre las células de la granulosa y las cé-
lulas de la teca, estimulando la síntesis de estró-
genos, andrógenos y progestágenos necesarios 
para la proliferación celular, el establecimiento de 
caracteres sexuales primarios y secundarios y en 
caso de ocurrir la fecundación, para el manteni-
miento de la preñez. 
 La penúltima etapa del  desarrollo folicular 
(de folículo antral a folículo preovulatorio), se 
caracteriza por ser dependiente a las hormonas 
FSH y LH. Se ha propuesto que ambas hormonas, 
incrementan la resistencia de las células granulosas 
al proceso de apoptosis en algunos mamíferos. 
Aunque los mecanismos encargados de este 
proceso, no se conocen detalladamente, se ha 
demostrado que en estas etapas del desarrollo 
folicular, se produce un  aumento en el número de 
receptores a LH y una elevación de los niveles de 
AMPc, que activa a la proteína cinasa dependiente 
de AMPc (PKA), incrementando la expresión de 
Bcl-2 y Bcl-xLong, proteínas que tienen un papel  
antiapoptótico en el ovario. Además en la etapa 
de folículo preovulatorio, se ha propuesto a la 
progesterona como un factor de sobrevivencia en 
las células granulosas de ratón (11).
 Aunque se conoce poco del papel de las células 
de la teca en la regulación de la sobrevivencia 
folicular, se ha demostrado que estas células 
producen el factor de crecimiento de queratinocitos 
(KGF), que suprime la apoptosis en cultivos de 
folículos preantrales y su expresión es estimulada 
por el tratamiento con gonadotropinas. Se sugiere 
TXH�OD�LQWHUOHXFLQD��ǃ��DFW~D�VREUH�ODV�FpOXODV�GH�
la teca, estimulando la producción de factores 
de sobrevivencia que pueden involucrar al óxido 
nítrico. 
 Aunque se ha demostrado la presencia de Bcl-
2 y Bcl-Long en las células de la teca folicular, 
existe poca información sobre su regulación y los 
mecanismos de sobrevivencia presentes en  este 
tejido (11). 

CAMINO A LA MUERTE CELULAR

En el ovario se reconocen tres periodos de muer-
te celular, el primero durante la migración de las 
CGs  a la cresta urogenital,  el segundo durante la 
separación de los nidos de CGs y formación de los 
folículos primordiales y el tercero durante la etapa 
posnatal cuando se forman folículos primarios, 
secundarios y terciarios o antrales. El  resultado 
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de estos periodos de muerte celular es que de 
las 1000 a 2000 células germinales primordia-
les (CGP) que inicialmente colonizan las crestas 
urogenitales y que proliferan activamente para 
dar lugar a 7 x 106 ovocitos, reducen su número 
entre la mitad de la gestación y el nacimiento a  
700,000 ó 1,000,000 y después del nacimiento se 
siguen perdiendo ovocitos hasta llegar a 300,000 
ó 400,000 cuando la mujer entra a la pubertad 
(8, 12). 
 El elevado porcentaje de muerte celular en el 
ovario durante etapas prenatales y después del 
nacimiento en el humano y en roedores, está 
relacionado con la activación del mecanismo de 
apoptosis considerado como un proceso activo 
de gran consumo de energía regulado por varias 
proteínas  intracelulares llamadas caspasas. Las 
células programadas para entrar en  apoptosis,  
sufren cambios en la membrana celular, fragmen-
tación nuclear, condensación de  la cromatina y 
degradación del DNA.  
 En el ovario la sobrevivencia de las ovogonias 
que forman cúmulos, en los folículos primordiales 
y en los folículos primarios, se cree esta deter-
minada principalmente por factores de sobrevi-
vencia derivados del ovocito (11), mientras que 
en etapas más avanzadas del desarrollo folicular,  
la muerte del folículo o atresia folicular, se debe 
en su mayoría a la incapacidad de las células 
somáticas del ovario para responder a señales 
de sobrevivencia provenientes de las células de 
la teca, células granulosas y del propio ovocito 
(11, 12). En algunos modelos experimentales 
se ha demostrado que las gonadotropinas par-
ticipan en el mantenimiento de la sobrevivencia 
celular. Estas hormonas suprimen la expresión 
de Bax, Apaf-1 y de la caspasa 3, relacionadas 
con señales apoptóticas y regulan la actividad de 
miembros de la familia de proteínas  tales como 
Bcl-2 y Bcl-xLong (11), que fueron las primeras 
en describirse en las células granulosas con pro-
piedades inhibitorias de la apoptosis. Aunque los 
PHFDQLVPRV�HVSHFt¿FRV�GH�DFFLyQ�GH�OD�IDPLOLD�GH�
proteínas antiapoptóticas, Bcl-2 son variables, se 
sabe que actuán  a nivel mitocondrial bloqueando 
las señales apoptóticas reguladas por la proteína 
Bax,  que induce  la liberación de citocromo C de 
las mitocondrias  y que  participa en la  activación 
de la cascada de señalización de caspasas que 
inducirán  la muerte por apoptosis.

 Las proteínas Bcl-2 controlan la integridad de 
la membrana mitocondrial  previniendo la libe-
ración de citocromo C. La importancia de ambas 
proteínas durante el desarrollo folicular  se hace  
HYLGHQWH� DO� GHPRVWUDUVH� TXH� HQ� � UDWRQHV� GH¿-
cientes de Bcl-2, se presenta una disminución 
en el número de  folículos al nacimiento y que la 
sobreexpresión de esta proteína esta relacionada 
con una disminución de la apoptosis en la atresia 
IROLFXODU��(Q�FDPELR��ORV�UDWRQHV�GH¿FLHQWHV�GH�OD�
proteína Bax,  presentan folículos anormales  con 
un excesivo número de células granulosas. A lo 
largo del desarrollo folicular se ha observado que 
la expresión de Bax, se encuentra aumentada 
en el ovario de mamíferos, mientras que Bcl2 se 
encuentra en niveles bajos  (12), se ha propuesto 
que ambas proteínas, forman parte de un sis-
tema que favorece o inhibe la sobrevivencia de 
las células en el ovario, dependiendo del nivel de 
expresión de las mismas a lo largo del desarrollo 
folicular. Además de Bax y Bcl-2, existen otras 
proteínas cuya participación en el destino de la 
sobrevivencia o muerte folicular han sido descri-
tas (16) (Tabla I).

CONCLUSIONES

La progresión del crecimiento folicular desde la 
aparición de los nidos de ovogonias, hasta la 
ovulación, implica el mantenimiento de un nivel 
apropiado de señales de sobrevivencia  intra y 
extracelulares, producidas por el ovocito y las 
células somáticas del ovario, que contrarrestan la 
acción de factores proapoptóticos que favorece-
rán  la pérdida de un gran número de ovocitos y 
de folículos a lo largo de su desarrollo. La muerte 
por apoptosis puede ser iniciada en las células 
germinales o en las células somáticas, depen-
diendo de  la etapa de organización folicular y es 
considerada un proceso de selección que asegura 
la liberación de gametos viables para la fecunda-
ción (11) (Fig. 3). 
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Moléculas que promueven la muerte o la sobrevivencia de los ovocitos, células de la teca y la granulosa 
en el desarrollo folicular. IFN= interferón, c-Myc= celular-mielocitomatosis, PGF2= prostaglandina-F2, par-
4=respuesta de la apoptosis en la próstata-4, NAIP= proteína inhibidora de apoptosis neuronal, AHR= re-
ceptor para aril hidrocarburo, NT=neurotropinas; NOBOX=genes “homeobox” del ovario de recién nacida; 
IGF-1 factor de crecimiento tipo insulínico-1; SCF= Factor de células troncales; XIAP= proteína  inhibidora 
de apoptosis ligada a al cromosoma X; IAP= familia de inhibidores de apoptosis; GDF-9= Factor de creci-
miento y diferenciación-9;  Apaf-1= factor de activación apoptosis-proteasa-1; TRAF= factores de activación 
WUDQVFULSFLRQDO��PRGL¿FDGR�GH�OD�UHIHUHQFLD�����

TABLA I

Bcl-2

Bcl-x  

Mcl-1 

Pro-sobrevivencia

“             “

“             “

Interacción con Apaf-1/caspasas/Bax

Interacción con Bcl-2/Mcl-l/Bax/c-Myc

Interacción con Bcl-2/ Bax/Mcl-l/citocromo c
Interacción con Bcl-2/Mcl-l/Bax/c-Myc

Bcl-XL 

Boo

“             “ Interacción con Mcl-1/Apaf-1/caspasa-9

TRAIL “             “ Interacción TRAIL/TRAIL 
TVB
GATA-4

“             “
“             “

Interacciones con receptores y dominios de muerte
Interacción gonadotropinas/GATA-4

GATA-6
C-kit
SCF
IAP
XIAP
,QWHJULQDV��Į��ǃ�\�ǃ��
1)ǉǃ

“             “
“             “
“             “
“             “
“             “
“             “
“             “

Interacción gonadotropinas/GATA-4
Interacción con SCF
Interacción con c-kit
Interacción con caspasas
,QWHUDFFLyQ�;,$3�)6+�1)ǉǃ
Interacción con otras proteínas de la matriz extracelular
Inhibidores da caspasas e interacción con moléculas de 
sobrevivencia

Survivin
Gonadotropinas (FSH y LH)
Inhibina
Activina  
NAIPS  
7*)ǃ���ǃ���ǃ���ǃ5,,����

“             “
“             “
“             “
“             “
“             “
“             “

Inhibición de caspasas
Interacción BAX/Apaf-1/Fas/p53
Desconocida
Desconocida
Interacción con gonadotropinas
Interacción SMAD/factores de transcripción

GDF-9
BMP    
Smad 2,4

“             “
“             “
“             “

,QWHUDFFLyQ�FRQ�F�NLW�LQKLELQD�Į��IROLFXORJpQHVLV�
Desconocida
Interacción con reguladores transcripcionales

IGF
NTS 
NOBOX 
AHR  
AMH

“             “
“             “
“             “
“             “
“             “

Interacción con proteínas de unión a IGF
,QWHUDFFLyQ�FRQ��HO�UHFHSWRU�GH�OD�FLQDVD�7Uǉǃ
Interacción con GDF-9
Interacción con hidrocarburos policíclicos aromáticos
Desconocida

Bax
Bok
Bad
Bak
Bik
TNF-_

Fas y FasL

Caspasas
P53
c-Myc
Apaf-1
Endotelinas
Par-4
Granzima B
PGF2

Pro- apoptóticos
“             “
“             “
“             “
“             “
“             “

“             “

“             “
“             “
“             “
“             “
“             “
“             “
“             “
“             “

P53/Bcl-2/Bcl-XL/c-Myc
Interacción  con Bok/citocromo c
Interacción con Bad/factores de sobrevivencia
Ruptura de Boo-Apaf-1
Ruptura de Boo-Apaf-1
Interacción caspasa-Bcl-2, 
TNF/TNFR1/transductores intracelulares
Interacción con proteasas de cisteína/ICE/caspasas/
gonadotropinas
interacción con Apaf-1/transductores intracelulares
Interacciones Bcl-2/bax/AMPc
Interacción con Bcl-2/c-Myc
Interacciónes con citocromo C/caspasa 9/Boo
Unión a receptores acoplados a proteínas G
Smad/factores de transcripción/co represores nucleares
Permite que señales apoptóticas evadan la mitocondria
Desconocida
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Figura 3.�6HFXHQFLD�GH�HYHQWRV�TXH�RFXUUHQ�GXUDQWH�HO�GHVDUUROOR�IROLFXODU��GHVGH�HO�HVWDEOHFLPLHQWR�GH�ODV�&*3V��
HQ�ODV�FUHVWDV�XURJHQLWDOHV��OD�IRUPDFLyQ�GH�QLGRV�GH�RYRJRQLDV�\�OD��SRVWHULRU�IRUPDFLyQ�GH�IROtFXORV�SULPRUGLDOHV��
SULPDULRV��VHFXQGDULRV�\�DQWUDOHV���\�VX�UHODFLyQ��FRQ�GLIHUHQWHV�SURWHtQDV�\��KRUPRQDV��SURGXFLGDV�SRU�ODV�FpOXODV�
VRPiWLFDV�\�R�JHUPLQDOHV��(VWRV�IDFWRUHV�VRQ�GHWHUPLQDQWHV��SDUD�HO�HVWDEOHFLPLHQWR�GHO�IROtFXOR�\�SDUD�OD�OLEHUDFLyQ�
GH�JDPHWRV�YLDEOHV�SDUD�OD�IHFXQGDFLyQ��PRGL¿FDGR�GH�OD�UHIHUHQFLD�����

Muerte de células 

en beneficio de 

ovogonias 

“saludables”
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RESUMEN
El ión calcio (Ca2+) es un segundo mensajero que regula diferentes procesos como 
son la diferenciación, el crecimiento y la muerte celular, por lo cual la desregulación 
en el manejo de Ca2+�LQWUDFHOXODU�LQÀX\H�GH�IRUPD�LPSRUWDQWH�HQ�HO�GHVDUUROOR�GH�
procesos neoplásicos. Las ATPasas de Ca2+ del retículo sarco/endoplásmico (SERCA) 
son fundamentales para mantener la homeostasis intracelular de Ca2+ al bombear 
Ca2+ dentro de los retículos sarcoplásmico y endoplásmico. Recientemente se han 
reportado alteraciones en la expresión de las bombas SERCA en diferentes tipos de 
cáncer en: boca, pulmón, colon, estómago, sistema nervioso central, tiroides, mama 
y próstata. Dichas alteraciones correlacionan con el grado histológico de los tumores, 
indicando su utilidad como marcadores del pronóstico y evolución de la enfermedad. 
Entre las causas de la desregulación en la expresión de las bombas SERCA se han 
encontrado mutaciones puntuales, hipermetilación del promotor, así como la alter-
ación de vías de señalización dependientes de calcio. 

ABSTRACT
The calcium ion (Ca2+) is a second messenger that regulates different processes 
such as differentiation, growth and cell death, by which Ca2+ handling deregulation 
LQÀXHQFHV�VLJQL¿FDQWO\�WKH�GHYHORSPHQW�RI�QHRSODVWLF�SURFHVVHV��7KH�&D2+-ATPases 
from the sarco/endoplasmic reticulum (SERCA) are fundamental for maintaining 
intracellular Ca2+ homeostasis by pumping Ca2+ into the sarcoplasmic and endoplas-
mic reticulum. Recently, have been reported alterations in the expression of SERCA 
pumps in different types of cancer: mouth, lung, colon, stomach, central nervous 
system, thyroid, breast, and prostate. These changes correlated with the histological 
grade of tumors, indicating its usefulness as markers of prognosis and evolution of 
the disease. Among the causes of the deregulation of the expression of the SERCA 
pumps are point mutations, hypermethylation of the promoter, as well as alteration 
of calcium signaling pathways.

*Aceptado: diciembre de 2013

INTRODUCCIÓN

El ión calcio (Ca2+) funciona como segundo 
mensajero en diversos procesos celulares como 
son la contracción muscular, la diferenciación, la 
proliferación, la apoptosis, el estrés oxidativo; así 
como la síntesis, procesamiento y plegamiento de 
proteínas. Su participación en procesos tan diversos, 
se da a través de gradientes de concentración 
del catión entre los diferentes compartimentos 
celulares. En células en reposo, la concentración 

de Ca2+ libre en el citoplasma ([Ca2+]c) se mantiene 
aproximadamente entre 100-200 nM, pero se 
SXHGH� LQFUHPHQWDU� KDVWD�PiV� GH� �� ǋ0�D� WUDYpV�
de la movilización de Ca2+ desde los reservorios 
intracelulares como son el retículo endoplásmico 
(RE), el retículo sarcoplásmico (en células 
musculares), el aparato de Golgi, las mitocondrias 
y los lisosomas, o por la entrada de Ca2+ a través de 
la membrana plasmática desde el medio extracelular 
(1). El aumento en la concentración de Ca2+ así como 
la duración de dicho estímulo constituye la señal 
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para diversos procesos como son la proliferación, 
diferenciación y muerte celular. De tal forma, la 
función normal de las células exige un sistema de 
proteínas que se encarguen de retornar la [Ca2+] a 
niveles basales una vez pasado el estímulo, por lo 
tanto, la alteración en la homeostasis de Ca2+ incide 
en procesos celulares relevantes en el desarrollo de 
tumores.  

LAS BOMBAS DE CALCIO SERCA

El RE es el reservorio más importante de Ca2+ dentro 
de la célula. La función de la ATPasa de Ca2+ del 
retículo sarco/endoplásmico (SERCA por sus siglas 
en inglés, “Sarco/Endoplasmic Reticulum Calcium 
ATPase”) es mantener concentraciones bajas de 
este catión en el citoplasma de todas las células. 
Las bombas SERCA son enzimas que acoplan la 
hidrólisis de una molécula de ATP para realizar 
el transporte activo de dos iones de Ca2+ hacia el 
interior del RE.  Estás bombas muestran un alto 
grado de conservación entre especies, en humanos 
ODV� LVRIRUPDV�GH�6(5&$� VRQ� FRGL¿FDGDV�SRU� WUHV�
genes: ATP2A1, ATP2A2 y ATP2A3, cada uno de 
los cuales da origen a diferentes isoformas de la 
proteína (SERCA1a y b; SERCA2a-c; SERCA3a-f, 
respectivamente) como resultado del empalme 
alternativo del RNAm y cuya expresión se modula de 
IRUPD�WHMLGR�HVSHFt¿FD�\�GHSHQGLHQGR�GHO�HVWDGtR�GHO�
desarrollo (2). Las isoformas SERCA1a y SERCA1b 
se expresan exclusivamente en músculo esquelético 
de contracción rápida. La isoforma SERCA2a se 
expresa principalmente en cardiomiocitos y en 
músculo esquelético de contracción lenta, mientras 
que la isoforma SERCA2b tiene expresión ubicua. Las 
isoformas SERCA3a-f se expresan tanto en células 
musculares y no musculares, mostrando abundante 
expresión en células epiteliales, endoteliales, del 
sistema hematopoyético así como en el sistema 
nervioso central (SNC).
 Las bombas SERCA son mediadores esenciales 
de las vías de señalización por Ca2+ tanto en células 
excitables como en no excitables. La entrada 
de Ca2+ desde el espacio extracelular activa la 
liberación del mismo desde el RE, el incremento 
en la [Ca2+]c resulta en la activación de vías de 
señalización celular. Las bombas SERCA restituyen 
la dinámica del almacén de Ca2+ al retornarlo al 
RE, manteniendo así concentraciones bajas de 
éste catión en el citoplasma de las células tras la 
estimulación celular.
La inhibición directa de la actividad de la bombas 
SERCA ha demostrado que puede conducir a 
diferentes fenotipos, conforme al tipo celular en 
el que se inhiba su actividad, por ejemplo, induce 
la proliferación celular independiente de factor 

de crecimiento, induce la activación de linfocitos, 
promueve un incremento en la producción de 
partículas virales de VIH, lleva a estrés del RE 
(vía que conduce a muerte celular programada o 
apoptosis a causa del vaciado del reservorio), induce 
el arresto del crecimiento o bien la diferenciación 
celular (3-5).

PARTICIPACIÓN DE LAS BOMBAS SERCA EN 
EL CÁNCER

Se han reportado mutaciones de las bombas de 
calcio SERCA en varios tipos de tumores cancerosos. 
(Q�SDUWLFXODU��VH�KDQ�LGHQWL¿FDGR�PXWDFLRQHV�HQ�ORV�
genes ATP2A2 y ATP2A3, así como disminución en 
la expresión de las proteínas SERCA2 y SERCA3 que 
FRGL¿FDQ�HVWRV�JHQHV��SRU�OR�TXH�VH�KD�SURSXHVWR�
una participación importante de las bombas de 
calcio SERCA en la promoción y mantenimiento 
de distintas neoplasias como cáncer de colon, 
estómago, cavidad oral, SNC, tiroides, próstata, 
mama y posiblemente de otras células malignas 
(6-11). 
 En 2004, el análisis de mutaciones en el gen 
ATP2A2 en muestras de 52 pacientes con cáncer 
oral, en 32 pacientes con lesiones pre malignas del 
mismo tipo celular y de 8 líneas celulares derivadas 
GH�pVWH�WLSR�GH�FiQFHU��VH�LGHQWL¿Fy�VRODPHQWH�XQD�
deleción de 12 pares de bases en una de las líneas 
celulares, la cual condujo a un desfase en el marco 
de lectura a partir del exón 14 de la secuencia 
FRGL¿FDQWH��DIHFWDQGR�DO�GRPLQLR�GH�XQLyQ�GHO�$73�
de la enzima. El análisis de los niveles de expresión 
GHO� 51$P�\� SURWHtQD� GH�6(5&$��� LGHQWL¿Fy� XQD�
GLVPLQXFLyQ� VLJQL¿FDWLYD� HQWUH� ORV� SDFLHQWHV� FRQ�
FiQFHU�� /RV� DXWRUHV� LGHQWL¿FDURQ� KLSHUPHWLODFLyQ�
de la región promotora del gen ATP2A2, en 
aquellas muestras con baja expresión del gen, 
restableciendo su expresión mediante tratamiento 
con 5-azacitidina, un agente desmetilante del DNA. 
En suma, los autores postularon la posible función 
de ATP2A2 como gen supresor de tumores, donde 
la disminución en su expresión contribuye de forma 
temprana al desarrollo de cáncer oral (8).
 Con el fin de establecer una correlación 
entre las alteraciones sobre el gen ATP2A2 y el 
desarrollo de cáncer, en 2006, el grupo de Korosec 
(12) estudió la frecuencia de mutaciones en éste 
gen en muestras de 208 pacientes eslovenos 
con cáncer de colon y pulmón. Se detectaron 
mutaciones en 9.6% de los pacientes, y además 
5 de ellos tuvieron más de una mutación en 
el gen ATP2A2. Se reportaron 13 mutaciones 
diferentes: 2 de sentido equivocado (sustitución 
de una base nitrogenada en el DNA que origina un 
QXHYR�WULSOHWH�TXH�FRGL¿FD�XQ�QXHYR�DPLQRiFLGR���
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2 deleciones en regiones intrónicas, 1 inserción 
en un intrón, 8 mutaciones puntuales (2 de ellas 
HQ� UHJLyQ� FRGL¿FDQWH��� �� HQ� LQWURQHV� \� �� HQ� HO�
promotor del gen. De las 13 diferentes alteraciones 
reportadas, solo 2 causaron un cambio en la 
secuencia de aminoácidos del gen ATP2A2; 11 
de las mutaciones se hallaron en línea germinal 
y solo 2 en células somáticas, éstas últimas en 
región codificante. Además, en el estudio se 
encontró disminución o ausencia de la expresión 
de la proteína SERCA2 en 9 muestras diferentes 
con alguna de las mutaciones reportadas, incluso 
aquellas que se encontraron en intrones. Los 
DXWRUHV�LGHQWL¿FDURQ�DVRFLDFLyQ�HQWUH�OD�SUHVHQFLD�
de mutaciones y la disminución en la expresión 
de SERCA2, sin embargo, concluyen que dichas 
mutaciones no contribuyen en la susceptibilidad 
a desarrollar cáncer de colon o de pulmón (12).
 En el 2008, el grupo de Korosec (13) amplia 
la búsqueda de mutaciones al gen ATP2A3, 
estableciendo que las mutaciones en ambos genes 
ATP2A2 y ATP2A3 aumentan la susceptibilidad a 
desarrollar carcinomas de células escamosas en 
cabeza y nuca (13). El análisis incluyó 79 pacientes 
con carcinomas y 124 donadores sanos. En el gen 
ATP2A2 se encontraron 4 mutaciones puntuales: 
2 en el promotor, 1 en el exón 13 y 1 en el intrón 
XIX. Tres de estás alteraciones se encontraron 
en línea germinal y 1 en células somáticas. Las 
mutaciones en el promotor ATP2A2 corresponden 
con las reportadas previamente por el mismo 
grupo en pacientes con cáncer de colon, así como 
la del intrón XIX. Además, la mutación en el 
intrón XIX es común en familias con enfermedad 
de Darier, un trastorno genético de herencia 
autosómica dominante, que se caracteriza por 
una diferenciación anormal de la piel a causa de 
mutaciones en el gen ATP2A2. Ninguna de éstas 
PXWDFLRQHV�PRGL¿Fy�OD�VHFXHQFLD�GH�DPLQRiFLGRV��
pero las que afectaron la región promotora 
presentaron expresión reducida de RNAm del 
gen ATP2A2. En el gen ATP2A3 se encontraron 4 
mutaciones diferentes en 7 pacientes con cáncer 
de cabeza y nuca: 2 mutaciones diferentes de 
sentido equivocado en el exón 14 y 2 en los 
intrones III y XX.
� /D� FXDQWL¿FDFLyQ� GH� ORV� QLYHOHV� GH� H[SUHVLyQ�
de RNAm para SERCA2b y SERCA3a-f, no mostró 
diferencia entre el tejido afectado y el normal 
del mismo paciente, pero la comparación entre 
los diferentes pacientes con o sin mutaciones 
en los genes ATP2A2 y ATP2A3�� LGHQWL¿Fy� XQD�
GLVPLQXFLyQ� VLJQL¿FDWLYD� VROR� HQ� DTXHOORV� FRQ�
mutaciones en el promotor del gen ATP2A2. 
El resultado anterior llevó a investigar sí la 
disminución en la expresión correspondía a 

la hipermetilación de los promotores de los 
genes ATP2A2 y ATP2A3, sin embargo, no se 
encontraron cambios (13). 
 En 2009, el mismo grupo analizó la frecuencia 
de mutaciones en el gen ATP2A3 en 275 
muestras de pacientes con cáncer en colon, 
pulmón o en el SNC (14). Se identificaron 5 
diferentes mutaciones, todas en línea germinal: 
2 mutaciones de sentido equivocado en el exón 
14; 2 mutaciones silenciosas (sustitución de una 
base nitrogenada sin cambio en el aminoácido 
TXH�FRGL¿FD�HO�WULSOHWH��HQ�ORV�H[RQHV����\�������
en el intrón VI y ninguna en el grupo control. La 
frecuencia de mutaciones en los pacientes por 
tipo de neoplasia fue: 6.2% en cáncer de colon, 
7.8% en SNC y 7.3% en cáncer de pulmón. La 
mayoría de las mutaciones se encontraron en el 
exón 14, 15 de las 19 mutaciones detectadas, 
que además corresponden con el dominio de 
fosforilación de la bomba SERCA3. También se 
LGHQWL¿FDURQ����GLIHUHQWHV�SROLPRU¿VPRV��SHUR�VX�
IUHFXHQFLD� QR� GL¿HUH� FRQ� ORV� LQGLYLGXRV� FRQWURO��
Los niveles de expresión de RNAm del gen 
ATP2A3�QR�YDUtDQ�VLJQL¿FDWLYDPHQWH�HQWUH�WHMLGRV�
con cáncer y su contraparte no afectada, ni entre 
individuos. De los pacientes con alguna mutación 
sólo se determinó el nivel de expresión en 2 de 
ellos, en la correspondiente a una mutación en el 
intrón VI se encontró reducción en la expresión 
tanto de RNAm como de proteína, que los autores 
atribuyen a que dicha mutación altera el corte 
y empalme del RNAm. El análisis del estado 
de metilación del promotor del gen ATP2A3 no 
reveló ningún cambio entre los pacientes con los 
diferentes tipos cáncer. Los autores concluyen 
que la ausencia de mutaciones somáticas sobre 
el gen ATP2A3 indica que éste gen no funciona 
como supresor tumoral pero que la expresión 
LQFRPSOHWD�GHO�PLVPR��HV�VX¿FLHQWH�SDUD�PRGL¿FDU�
el ambiente celular y tisular que predispone al 
desarrollo del cáncer. Además, estos estudios 
sugieren que las mutaciones en los genes que 
FRGL¿FDQ�ODV�ERPEDV�6(5&$�FRQVWLWX\HQ�HYHQWRV�
tempranos en el proceso carcinogénico.
 La expresión selectiva de las diferentes iso-
formas SERCA en las células, aunados con la 
regulación alterada en la [Ca2+]c producto de las 
mutaciones o de la disminución en su expresión 
identificadas en diferentes neoplasias, puede 
favorecer la proliferación y/o mecanismos 
adaptativos para la supervivencia y resistencia 
a la apoptosis, promoviendo o sosteniendo el 
desarrollo de cáncer. Las alteraciones de las 
bombas SERCA encontradas en los diferentes 
tipos de cáncer se resumen en la Tabla 1.
� /D� HYLGHQFLD� GLUHFWD� HQWUH� OD� GH¿FLHQFLD� GH� OD�
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expresión y/o función de las bombas SERCA y la 
formación de tumores se observó en ratones viejos, 
heterocigotos para el gen Atp2a2. Los ratones 
heterocigotos (Atp2a2+/-) de más de 53 semanas de 
edad, presentaron una alta incidencia de carcinomas 
de células escamosas (o epitelio plano) como 
UHVXOWDGR�GLUHFWR�GH�OD�KDSORLQVX¿FLHQFLD��H[SUHVLyQ�
de un solo alelo) del gen Atp2a2+/-, que resulta en 
una disminución en la abundancia de la isoforma 
SERCA2b (15). 
 En el ratón, también se ha visto que la tapsi-
gargina, un inhibidor de origen natural irreversible, 
PX\�SRWHQWH�\�DOWDPHQWH�HVSHFt¿FR�GH�OD�DFWLYLGDG�
de la bomba SERCA ya que promueve el desarrollo 
de tumores con diferentes grados de malignidad 
sobre la piel del roedor, que correlaciona con el 

crecimiento de queratinocitos en cultivo favorecido 
por tapsigargina (13). Sin embargo, no es claro 
si estos efectos son por la inhibición parcial de la 
ERPED�6(5&$���VLPXODQGR�KDSORLQVX¿FLHQFLD�R�D�
su inhibición completa por el fármaco.
 Por otro lado, la expresión de SERCA3 es muy 
abundante en mucosas y epitelios, sin embargo, se 
ha visto que disminuye drásticamente hasta incluso 
hacerse indetectable en carcinomas de mama, colon 
y mucosa gástrica, estos hallazgos se reportaron 
tanto en muestras de pacientes como en diferentes 
líneas celulares (9, 11). 
 La disminución en la expresión de SERCA2 en 
líneas tumorales de tiroides y de SERCA3 en líneas 
de cáncer gástrico y de colon se han asociado prin-
cipalmente con pérdida de la diferenciación de las 

Resumen de las alteraciones reportadas en diferentes tipos de neoplasias sobre las bombas de calcio 
SERCA2 y SERCA3, así como en los genes ATP2A2 y ATP2A3�TXH�ODV�FRGL¿FDQ��

TABLA I

Tipo de 
Cáncer

Isoforma 
alterada

Hallazgo Tipo de muestra 
analizado

Efecto de la 
alteración

Oral SERCA 2 Mutaciones y metilación 
del promotor

Muestras de pacientes y 
líneas celulares

Evento temprano en 
el desarrollo de las 
neoplasias

Carcinoma 
de células 
escamosas

SERCA 2 Ratón transgénico 
Atp2a2+/-

Carcinomas: lengua, 
mucosa, oral, esófago, 
estómago, pene, ano, 
vagina

+DSORLQVL¿FLHQFLD�GH�
6(5&$��VX¿FLHQWH�SDUD�
favorecer el desarrollo de 
tumores

Tiroides SERCA 2 En tejido normal 
expresión abundante

Líneas celulares y tejido 
normal de rata

Aumenta el potencial 
maligno

Mama SERCA 3 Disminución de la 
expresión desde lesiones 
precancerosas

Muestras de pacientes: 
lesiones precancerosas 
y con diferentes grados 
de malignidad

Marcador temprano de 
transformación y grado de 
malignidad

Leucemia 
granulocítica 
crónica

SERCA 3 Diferenciación in vitro 
con AR aumentan su 
expresión

Líneas celulares y 
células aisladas de 
pacientes

Marcador de la 
diferenciación mieloide

Pulmón SERCA 3 Diferenciación in vitro 
con SCFAs aumentan su 
expresión

Muestras de pacientes y 
líneas celulares

Marcador histoquímico 
de grado de malignidad. 
Homeostasis alterada de 
Ca2+ que promueve la 
progresión del tumor

Colon, 
pulmón y 
SNC

SERCA 2 
o ausente
SERCA 3 o 
normal

Diferentes mutaciones 
puntuales en línea 
germinal en ambos 
genes: ATP2A2 y ATP2A3

Muestras de pacientes /D�KDSORLQVL¿FLHQFLD�HQ�
la expresión de SERCA 
aumenta la susceptibilidad 
al desarrollo de cáncer

Colon y 
estómago

SERCA 3 
o ausente

Diferenciación in vitro 
con SCFAs aumentan su 
expresión

Muestras de pacientes y 
líneas celulares

Marcador histoquímico de 
grado de malignidad y de 
estado de diferenciación

Prostata SERCA 2b Tratamiento con 
prolactina disminuye su 
expresión

Línea de epitelio normal 
de prostata

Favorece la proliferación
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células cancerosas más que con la transformación 
neoplásica per se (9, 10). También hay evidencia de 
que la pérdida de la actividad de SERCA y el conse-
cuente vaciado de los depósitos intracelulares indu-
ce proliferación en diferentes tipos celulares tanto 
normales como neoplásicos. La entrada de Ca2+ 
mediante la apertura de canales sensibles al mismo, 
conducen a la activación del factor de transcripción 
NFAT (por sus siglas en inglés “Nuclear Factor of 
Activated T-cells”), cuyos genes blanco conducen a 
la proliferación y angiogénesis que es la formación 
de nuevos vasos sanguíneos, relacionados con la 
diseminación de tumores por el cuerpo (16).
 Se propone que la activación de la vía Ca2+/
calcineurina/NFAT lleva a un aumento en la pro-
liferación celular a través de un mecanismo que 
involucra la pérdida o disminución de la actividad 
de las bombas SERCA y el consecuente vaciado del 
RE, lo cual activa la entrada de Ca2+ desde el espacio 

extracelular. La apertura de canales sensibles a Ca2+ 
(SOC, por sus siglas en inglés “Store-Operated Cal-
cium Channels”) incrementa la [Ca2+] intracelular, 
el cual es detectado por la calmodulina quien a su 
vez activa a la calcineurina, la cual es una proteína 
fosfatasa que desfosforila al factor de transcripción 
NFAT. La translocación de NFAT defosforilado al nú-
FOHR��SURPXHYH�OD�H[SUHVLyQ�GH�JHQHV�HVSHFt¿FRV�
relacionados con la proliferación de diversos tipos 
celulares normales y neoplásicos como por ejemplo 
ciclinas, c-Fos y c-Jun (ver Figura 1).
 El grupo de Crepin (7), reportó que el tratamien-
to de células inmortalizadas de epitelio normal de 
próstata, PNT1A, con la hormona prolactina, lleva 
a un incremento en su tasa de proliferación, un 
aumento en la expresión de la bomba SERCA2b así 
como de la [Ca2+] dentro del RE. El silenciamiento 
de la expresión de SERCA2b mediante RNAsi (RNA 
pequeño interferente) produjo una disminución en 

Figura 1.  Vía de señalización activada por calcio que regula la proliferación en diferentes tipos celulares. A) Células 
quiescentes y B) en proliferación. CaM, calmodulina; GPCR, receptor acoplado a proteína G; PLC, fosfolipasa C; PP2B, 
proteína fosfatasa 2B, también conocida como calcineurina; NFAT, factor nuclear de linfocitos T activados; P, fosfatasa; 
IP3R, receptor de inositol-1,4,5-trifosfato; S, SERCA (bomba ATPasa de Ca2+ del retículo sarco/endoplásmico); SR/
ER, retículo sarco/endoplásmico; St, STIM1 (molécula 1 de interacción con el estroma). Tomado de (16).
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la proliferación celular de PNT1A tratadas con pro-
lactina. Por lo tanto, la expresión de SERCA2b y la 
regulación que ejerce sobre la [Ca2+]c modulan la 
proliferación de éstas células (7).
 Las bombas SERCA también desempeñan un 
papel esencial en la síntesis, plegamiento, trans-
porte y secreción de proteínas. La acumulación de 
proteínas mal plegadas en el RE conduce a la res-
puesta conocida como estrés del RE el cual lleva al 
vaciamiento de Ca2+ del RE y constituye una señal 
para la apoptosis. También se ha reportado que la 
proteína antiapoptótica BCL-2 ejerce su función re-
duciendo la [Ca2+] del RE por inhibición de la bomba 
SERCA2 (2, 16).

DIFERENCIACIÓN CELULAR E INDUCCIÓN DE 
LA EXPRESIÓN DE SERCA3

La expresión de SERCA3 es muy abundante en epi-
telios, mucosas y en células del linaje hematopoyé-
tico, pero además se reporta que su expresión varía 
a través de los estadíos normales de diferenciación. 
El análisis mediante inmunohistoquímica de biopsias 
de colon normal mostró la expresión diferencial de 
SERCA3 a través de las criptas del colon, encon-
trando menor expresión de SERCA3 en las células 
madre que ocupan el fondo de la cripta, la cual se 
va incrementando conforme las células avanzan su 
grado de diferenciación a lo largo del eje de la cripta 
KDVWD�OOHJDU�D�OD�VXSHU¿FLH�GH�OD�PLVPD�GRQGH�VX�
expresión es máxima (9). 
 La pérdida de la diferenciación por la que se 
caracterizan las células neoplásicas correlaciona 
con la poca o nula expresión de SERCA3 que se ha 
encontrado en cáncer de colon, estómago y células 
leucémicas. Las observaciones anteriores sugieren 
que la disminución en la expresión de SERCA3 es 
un evento temprano en el proceso carcinogénico, 
por lo que podría resultar de utilidad como marcador 
diagnóstico de varios tipos de cáncer (17).
 Por otra parte, la disminución en la expresión de 
SERCA3 que se encontró en muestras de pacientes 
y líneas celulares de cáncer de colon y estómago 
se acentúa conforme aumenta el grado histológico 
de los tumores, el cual hace referencia a su estado 
de diferenciación (9). Por lo tanto, el determinar el 
nivel de expresión de SERCA3 puede ser útil en la 
FODVL¿FDFLyQ�GH�ORV�WXPRUHV�H�LQFOXVR�LQFLGLU�HQ�HO�
pronóstico del paciente según la abundancia en la 
expresión de ésta proteína.  
 Experimentos de diferenciación in vitro con 
células tumorales del epitelio intestinal, tratadas 
con ácidos grasos de cadena corta (SCFAs, por sus 
siglas en inglés “Small Chain Fatty Acids“) como el 
butirato, mostraron que inducen la expresión de 
la proteína SERCA3. El butirato, es un producto 

QDWXUDO�GH�OD�GHJUDGDFLyQ�GH�ODV�¿EUDV�GH�OD�GLHWD�
por las bacterias del intestino, ha sido ampliamente 
utilizado in vitro como inductor de la diferencia-
ción, es uno de los SCFAs más abundantes que 
VH� HQFXHQWUDQ�GH� IRUPD�¿VLROyJLFD� HQ� HO� OXPHQ�
del intestino, donde además es la principal fuente 
de energía para los colonocitos. El incremento en 
OD�H[SUHVLyQ�GH�6(5&$��HV�HVSHFt¿FR�\D�TXH� OD�
proteína SERCA2b no se altera o disminuye par-
cialmente tras la diferenciación (9).
 El butirato produce cambios morfológicos y 
bioquímicos, los cuales son reversibles una vez 
que se remueve del medio de cultivo. El butirato 
ejerce su efecto a través de la activación de genes 
HVSHFt¿FRV��LQKLEH�OD�DFWLYLGDG�ODV�+'$&��SRU�VXV�
siglas en inglés “Histone Deacetylases”), con lo que 
la cromatina se relaja y facilita la unión de factores 
de transcripción sobre el promotor de sus genes 
EODQFR�SDUD�VX�WUDQVFULSFLyQ��6LQ�HPEDUJR��HO�SHU¿O�
de los cambios en la expresión génica después 
del tratamiento con butirato es heterogéneo. Hay 
aumento en la expresión de genes de mucina, de 
proteínas de uniones estrechas y del transportador 
de monocarboxilatos (MCT1), cada uno relacionado 
con la formación de un epitelio funcional. Aunque 
hay aumento en la expresión de genes íntimamente 
ligados con la proliferación como el oncogen c-Fos 
y la ciclina D3, también se reporta disminución en 
la expresión del oncogen c-Myc, así como de otros 
genes relacionados con estrés oxidativo como los 
de la glutatión peroxidasa y la glutatión reductasa. 
En adición, el butirato previene la activación de 
JHQHV�SUR�LQÀDPDWRULRV�\D�TXH�VH�KD�REVHUYDGR�
que el tratamiento inhibe la translocación al núcleo 
GHO�IDFWRU�GH�WUDQVFULSFLyQ�1)�ǉ%��
 De forma general, el butirato induce la expresión 
de marcadores de diferenciación celular como la 
de isoenzimas intestinales, por ejemplo: fosfatasa 
alcalina, dipeptidil peptidasa IV, sacarasa, isomal-
tasa y lactasa. En el análisis de expresión de mi-
croarreglos de RNAm de individuos sanos tratados 
FRQ�EXWLUDWR��VH�KDQ�LGHQWL¿FDGR�DOUHGHGRU�GH�����
genes modulados diferencialmente, en general se 
ha encontrado activación transcripcional de vías de 
oxidación de ácidos grasos, cadena transportadora 
de electrones, estrés oxidativo y apoptosis, así 
como de genes relacionados con la integridad de 
los epitelios (18).
 El butirato induce el arresto del ciclo celular de 
forma dependiente de la proteína reguladora p21, 
SURPRYLHQGR�OD�GLIHUHQFLDFLyQ�\�¿QDOPHQWH�DSRS-
tosis. El mecanismo por el cual induce la apoptosis 
en células epiteliales se relaciona con la expresión 
de proteínas de la vía del proteasoma e hipofos-
forilación de la proteína retinoblastoma (Rb) en 
presencia de butirato. Como parte del mecanismo 
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de inducción de la diferenciación por butirato, la 
inhibición de HDAC’s es un componente clave, ya 
TXH�HO�WUDWDPLHQWR�FRQ�LQKLELGRUHV�HVSHFt¿FRV�FRPR�
la tricostatina A, apicidina o vorinostat, también 
conducen al aumento en la expresión de la bomba 
SERCA3 (9).
 La disminución de la expresión de la bomba SER-
CA3 en cáncer de colon también se ha relacionado 
con alteración en la vía de señalización Wnt (por sus 
siglas en inglés “Wingless”). La inhibición de la vía 
:QW�ǃ�FDWHQLQD�7&)���FRQ�XQD�GRPLQDQWH�QHJDWLYD�
de TCF-4 conduce a la inducción de la expresión de 
SERCA3 en células de cáncer de colon, demostrando 
que su expresión está regulada negativamente por 
la vía Wnt (17).
 En los epitelios intestinales existe expresión con-
comitante de las isoformas de SERCA3 y SERCA2b, 
VLQ�HPEDUJR��FDGD�LVRIRUPD�SRVHH�GLVWLQWD�D¿QLGDG�
por Ca2+��6(5&$�E�WLHQH����YHFHV�PD\RU�D¿QLGDG�
(K0.5 de 0.13 µM) que las isoformas de SERCA3 (K0.5 
GH������0���$�SHVDU�GH�OD�EDMD�D¿QLGDG�SRU�&D2+ de 
las bombas SERCA3, la velocidad con que hidrolizan 
ATP es 4 veces mayor al de la isoforma SERCA2b y 
por lo tanto transportan Ca2+ más rápido desde el 
citoplasma hacia el interior del RE (19, 20). 
 Se ha propuesto que cada isoforma SERCA ma-
neja las reservas de calcio de forma distinta, SER-
&$��VH�OH�DVRFLD�HVSHFt¿FDPHQWH�FRQ�OD�VHxDOL]DFLyQ�
de Ca2+ activada por la liberación del fosfólipido 
inositol-1,4,5-trifosfato (IP3), y la consecuente 
apertura de los canales de liberación de Ca2+ locali-

zados en la membrana del RE sensibles a este com-
puesto. En tanto SERCA2b, está relacionada con la 
cascada de señalización que involucra las funciones 
constitutivas del RE como síntesis, plegamiento y 
maduración de proteínas (3). 
 Se propone que el aumento en la expresión de 
SERCA3 tras la diferenciación celular implicaría un 
manejo en la [Ca2+] por ésta bomba desfavorable 
para la proliferación celular, promoviendo la dife-
renciación y por último, la muerte de las células 
FDQFHURVDV��'H�IRUPD�HVSHFt¿FD��HO�LQFUHPHQWR�HQ�
la expresión de SERCA3, observado en los modelos 
de diferenciación con células mieloides y células 
cancerosas del epitelio intestinal, conduce a un 
incremento sostenido en la [Ca2+]c, al disminuir su 
recaptura tras un estímulo celular, debido a la baja 
D¿QLGDG�SRU�&D2+ de SERCA3 (9). Los incrementos 
en la [Ca2+]c son fundamentales para iniciar un 
programa normal de diferenciación (2, 16). 
 Por lo tanto, entender los mecanismos que llevan 
al aumento de la [Ca2+]c pueden resultar útiles en la 
prevención y/o planeación de un tratamiento para 
neoplasias de origen epitelial así como de células 
leucémicas con pérdida de la diferenciación. Sin 
embargo, hay que considerar que la adquisición 
de un fenotipo más diferenciado no implica ne-
cesariamente la pérdida del fenotipo maligno del 
tumor, por lo que el diseño de una terapia efectiva 
debe tener como objetivo la muerte de las células 
transformadas.
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RESUMEN

El juego de Jeopardy! es un concurso televisivo en el que se hacen preguntas a los 

participantes sobre diversos temas de cultura general. Uno de los jugadores elige 

uno de los paneles del tablero y se muestra una pista en forma de respuesta, el 

concursante debe dar su respuesta en forma de pregunta.  Esta modalidad de juego 
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INTRODUCCIÓN

/D�ELRTXtPLFD�HVWXGLD�la estructura, organización 

\� ODV�WUDQVIRUPDFLRQHV�TXtPLFDV�TXH�RFXUUHQ�HQ�
los seres vivos, por tanto es impensable que un 

biólogo en formación no posea conocimientos só-

OLGRV�HQ�HVWD�GLVFLSOLQD��DVLPLVPR��ORV�DYDQFHV�GH�
las últimas décadas implican la organización de 

una gran cantidad de información de tal manera 

que permita adquirir, a quienes la cursan un co-

QRFLPLHQWR�VLJQL¿FDWLYR�
� /D�PDWHULD� GH� ELRTXtPLFD� VH� FDUDFWHUL]D� SRU�
tener una gran cantidad de contenidos en los pro-

gramas académicos de asignatura, lo que puede 

LPSOLFDU�GL¿FXOWDGHV�SDUD�VX�DSUHQGL]DMH��\D�VHD�

SRU�ORV�DVSHFWRV�LQWUtQVHFRV�GH�OD�GLVFLSOLQD��GHEL-
do a que estudia moléculas y procesos que no es 

posible ver, por los procesos de razonamiento de 

los estudiantes o por el tipo de instrucción reci-

ELGRV���SRU�OR�TXH�OD�HQVHxDQ]D�GH�OD�ELRTXtPLFD�
HV�XQ�GHVDItR��\D�TXH�HO�HVWXGLDQWH�GHEH�LQWHJUDU�
estructuras de conocimiento complejas.

 Hasta hace algunos años los libros de texto y 

los medios masivos de comunicación eran la fuen-

WH�GH�LQIRUPDFLyQ�PiV�LPSRUWDQWH�SDUD�GRFHQWHV�
y estudiantes, mientras que ahora, a partir de la 

introducción de la computadora y el internet se 

KDQ�SURSLFLDGR�RWUDV�IRUPDV�GH�HQVHxDQ]D��(V�DVt�
TXH�GHVGH�KDFH�PiV�GH�FXDWUR�GpFDGDV�ODV�FRPSX-
tadoras irrumpieron en los escenarios educativos, 
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SURGXFWR�GHO�GHVDUUROOR�\�DYDQFH�WHFQROyJLFR��*UD-
FLDV�D�HOOR��ORV�SURIHVRUHV�WLHQHQ�PD\RU�ÀH[LELOLGDG�
en sus posibilidades de estructurar y secuenciar 

los contenidos con el objetivo de enseñar a los 

alumnos� HQ�XQD� IRUPD�PiV�VR¿VWLFDGD�SDUD�DVt�
PRGHODU�KDELOLGDGHV�FRJQLWLYDV�����
 Por lo tanto, la construcción del conocimiento 

ELRTXtPLFR�SXHGH�VHU�IDFLOLWDGD�SRU�HO�XVR�GH�ODV�
WHFQRORJtDV�GH� OD� LQIRUPDFLyQ�\� OD�FRPXQLFDFLyQ�
�7,&��SXHV�SHUPLWHQ�FUHDU�DQLPDFLRQHV��WXWRULD-
les, ejercicios interactivos, laboratorios virtuales 

y simulaciones que pueden ayudar a construir 

representaciones mentales de los fenómenos 

PROHFXODUHV�� �(V�DVt�TXH�HVWRV�QXHYRV�PDWHULD-
OHV� GLGiFWLFRV� SXHGHQ� D\XGDU� D� ORV� DOXPQRV� D�
FRPSUHQGHU� FRQFHSWRV� DEVWUDFWRV� ����� $GHPiV��
ODV�WHFQRORJtDV�GLJLWDOHV�IDYRUHFHQ�OD�FUHDFLyQ�GH�
DPELHQWHV�GH�DSUHQGL]DMH�ÀH[LEOHV�TXH�SHUPLWHQ�
tanto la inclusión de materiales innovadores, como 

el propiciar la interacción profesor-estudiante y 

HVWXGLDQWH�HVWXGLDQWH�GHQWUR�\�IXHUD�GHO�DXOD������
(V�XQ�KHFKR�TXH�OD�LQFRUSRUDFLyQ�GH�OD�WHFQRORJtD�
como medio de comunicación e información es un 

LQVWUXPHQWR� LQGLVFXWLEOH�\�KR\�HQ�GtD��QHFHVDULR�
SDUD�¿QHV�HGXFDWLYRV�����
� $XQ�HQ�DPELHQWHV�YLUWXDOHV�FRQ�SRFD�LQYHUVLyQ��
es decir, utilizando computadoras de escritorio es 

posible apoyar tres procesos fundamentales en la 

IRUPDFLyQ�GHO�HVWXGLDQWH��HO�SURFHVDPLHQWR�GH�OD�
información, la interacción y la comunicación.

 En la actualidad los alumnos no sólo emplean 

OD�FRPSXWDGRUD�FRQ�¿QHV�UHFUHDWLYRV�VLQR�WDPELpQ�
para obtener y manejar información al realizar sus 

WUDEDMRV� HVFRODUHV�� OR� TXH� UHIXHU]D�PiV� OD� LGHD�
GH�TXH�HV�XQD�KHUUDPLHQWD�GLGiFWLFD�UHFRPHQGD-
EOH�SDUD�XWLOL]DU�HQ�HO�VDOyQ�GH�FODVHV��'HELGR�D�
OR� IDPLOLDUL]DGRV�TXH�HVWiQ�FRQ�HVWH�UHFXUVR��HV�
idóneo emplearlo para propiciar la enseñanza y el 

DSUHQGL]DMH�GH�OD�ELRTXtPLFD�HQ�HO�VDOyQ�GH�FODVHV�
PHGLDQWH�HO�MXHJR������HV�GHFLU��HO�GRFHQWH�SXHGH�
emplear una estrategia lúdica creando materiales 

adecuados a sus objetivos de enseñanza, convir-

WLpQGRVH�HQ�XQ�JXtD�GHO�DSUHQGL]DMH��PiV�TXH�OD�
única fuente del conocimiento.

� $GHPiV�� XQD� HVWUDWHJLD� O~GLFD� SHUPLWH� TXH�
cuando los estudiantes aborden temas que pre-

VHQWDQ�GL¿FXOWDG�HQ�HO�DSUHQGL]DMH��pVWRV�VHDQ�PH-
MRU�DVLPLODGRV��DVt�FRPR�D�FRPSUHQGHU�FRQFHSWRV�
abstractos tales como las estructuras moleculares 

y sus enlaces. También fomenta el trabajo en gru-

SR��OR�TXH�SXHGH�D\XGDU�D�VXSHUDU�GL¿FXOWDGHV�QR�
solo de aprendizaje sino de comunicación, aunado 

a lo anterior le proporciona mayor protagonismo 

en su proceso de formación, acorde a las tenden-

cias educativas actuales.  

 Bajo este contexto, el propósito del presente 

trabajo es mostrar la manera de construir una 

estrategia de tipo lúdica para el aprendizaje de 

OD�ELRTXtPLFD��EDVDGD�HQ�HO�MXHJR�0LFURELDO�-HR-
SDUG\����HPSOHDQGR�HO�SURJUDPD�FRPSXWDFLRQDO�
3RZHU�SRLQW�GH�0LFURVRIW��3DUD�WDO�¿Q��VH�SUHVHQWDQ�
OD�HODERUDFLyQ�GH�HVWD�HVWUDWHJLD�HQ�GRV�UXEURV��
el diseño del juego usando un programa compu-

tacional y la forma de utilizarlo en el aula. 

CONSTRUCCIÓN DEL JEOPARDY BIOQUÍMICO

(O�-HRSDUG\�ELRTXtPLFR�Suede aplicarse después 

de que el docente haya completado la revisión de 

uno o varios temas con sus alumnos. Se realiza 

XQD�VHULH�GH�SUHJXQWDV�FRQ�VXV�UHVSXHVWDV��GLFKDV�
preguntas pueden abordar desde los aspectos 

EiVLFRV�GHO�WHPD�KDVWD�ODV�GH�UD]RQDPLHQWR�FUt-
WLFR�� HVWDV� GHEHQ� GH� VHU� FODUDV� FRQ� UHVSXHVWDV�
concretas.

 La elaboración del juego inicia creando un 

DUFKLYR� HQ� HO� SURJUDPD� 3RZHU� 3RLQW� �0LFURVRIW�
2I¿FH���������HQ�OD�SULPHUD�GLDSRVLWLYD�VH�HVFUL-
EHQ�GDWRV�JHQHUDOHV�FRPR�HO� WtWXOR�GHO� WHPD�GH�
aprendizaje, fecha de elaboración y autor. En la 

segunda diapositiva  se inserta una tabla de ocho 

¿ODV�GLYLGLGDV�HQ�FXDWUR�FROXPQDV��(Q� OD�¿OD�GH�
OD�SULPHUD�FROXPQD�VH�DQRWD�FRPR�WtWXOR�OD�SDOD-
EUD�SUHJXQWD��HQ�ODV�VLJXLHQWHV�ORV�WtWXORV�GH�ORV�
WySLFRV�HQFDEH]DQ�FDGD�FROXPQD��¿OD�����iFLGRV�
QXFOHLFRV��SURWHtQDV�\�$'1�UHFRPELQDQWH���(O�UHVWR�
GH�ODV�¿ODV��FROXPQDV�GRV�D�FXDWUR��FRQWHQGUiQ�ORV�
YDORUHV�DVLJQDGRV�D�FDGD�SUHJXQWD��ODV�FHOGDV�GH�
OD�¿OD�GRV�����SXQWRV��ODV�GH�OD�¿OD�WUHV�����SXQWRV�
\�DVt�VXFHVLYDPHQWH�KDVWD�OD�¿OD�RFKR�FX\DV�FHOGDV�
WHQGUiQ�XQ�YDORU�GH�����SXQWRV��)LJ������
� $�SDUWLU�GH�OD�WHUFHUD�GLDSRVLWLYD�VH�PXHVWUDQ�
ODV�SUHJXQWDV��ODV�FXDOHV�WHQGUiQ�GLIHUHQWHV�JUD-
GRV�GH�GL¿FXOWDG��(Q�OD�SDUWH�VXSHULRU�VH�DQRWDQ�
el nombre del tópico, el número de la pregunta y 

VX�YDORU�HQ�SXQWRV��SRU�HMHPSOR�iFLGRV�QXFOHLFRV��
SUHJXQWD�� �����SXQWRV��HQ�HO�iUHD�GH�REMHWRV�
VH�HVFULEH� OD�SUHJXQWD��DTXt� WDPELpQ�VH�SXHGHQ�
LQVHUWDU�LPiJHQHV�DOXVLYDV�D�pVWD��)LJ������(Q�OD�
parte inferior de las diapositivas se puede anotar 

la respuesta en un cuadro de texto con animación, 

el cual se muestra luego de hacer clic sobre la 

GLVSRVLWLYD�SDUD�H[KLELUOD��YHU�DUFKLYR�HOHFWUyQLFR��
GLVSRQLEOH�HQ�OD�OLJD�GH�DEDMR��
 En las diapositivas siguientes se anotan el res-

WR�GH�SUHJXQWDV�FX\R�YDORU�VH�LQFUHPHQWD�HQ�����
XQLGDGHV�KDVWD�OOHJDU�D�����SXQWRV��'HVSXpV�VH�LQ-
sertan las diapositivas de los temas subsecuentes 

�SURWHtQDV�\�$'1�UHFRPELQDQWH��\�VH�HODERUDQ�GH�
DFXHUGR�D�OR�GHVFULWR�HQ�ODV�OtQHDV�DQWHULRUHV��
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ORGANIZACIÓN

Finalmente, se creaQ� ORV� KLSHUYtQFXORV� HQWUH�
dos diapositivas de la misma presentación. En 

la diapositiva que contiene la tabla se selec-

ciona el texto que indica el valor en puntos del 

WySLFR��SRU�HMHPSOR��HO�Q~PHUR�����GH�iFLGRV�
QXFOHLFRV�� GHVSXpV� HQ� OD� SHVWDxD� ,16(57$5�
se da un clic� HQ� OD� RSFLyQ� +,3(59Ë1&8/2� \�
cuando aparezca la ventana  se da clic sobre 

OD� RSFLyQ� /8*$5�'(�(67(�'2&80(172�\� VH�
VHOHFFLRQD�OD�GLDSRVLWLYD�GRQGH�HVWi�OD�SUHJXQWD�
VREUH�iFLGRV�QXFOHLFRV�����SXQWRV��VH�GD�clic 
HQ�$&(37$5��)LJ������
� (O�Q~PHUR�����VH�WRUQDUi�GH�FRORU�D]XO�\�VXEUD-
\DGR��HVWR�LQGLFD�TXH�HO�KLSHUYtQFXOR�VH�KD�LQVHUWDGR��
'HVSXpV��LU�D�OD�GLDSRVLWLYD�GRQGH�HVWp�OD�SUHJXQWD�
VREUH�iFLGRV�QXFOHLFRV�����SXQWRV��VH�VHOHFFLRQD�
HVWH�WH[WR��VH�GD�FOLF�HQ�OD�RSFLyQ�+,3(59Ë1&8/2�
GH�OD�SHVWDxD�,16(57$5��VH�HOLJH�OD�RSFLyQ�/8*$5�
'(�(67(�'2&80(172�\�VH�VHOHFFLRQD�OD�GLDSRVLWL-
YD�TXH�FRQWLHQH�OD�WDEOD��GLDSRVLWLYD�����GDU�clic en 

$&(37$5��)LJ������
� 'H�HVWD�PDQHUD�VH�YDQ�YLQFXODQGR�ODV�RWUDV�GLD-
SRVLWLYDV��DTXHOODV�TXH�FRQWHQJDQ�ORV�UHDFWLYRV�VH�
YLQFXODUiQ�D�� OD�GLDSRVLWLYD�TXH�PXHVWUD�OD�WDEOD��
Cuando se habilite la presentación con diapositivas 

durante la clase, los textos de las diapositivas donde 

KD\D�KLSHUYtQFXORV�DSDUHFHUiQ�HQ�FRORU�D]XO�\�VXEUD-
\DGR��HVWLOR�SRU�GHIHFWR�GHO�SURJUDPD�3RZHU�3RLQW���
La última diapositiva de la presentación contiene las 

referencias consultadas para la elaboración de las 

SUHJXQWDV��ODV�OLJDV�GH�,QWHUQHW�GH�GRQGH�SURFHGHQ�
ODV�LPiJHQHV�X�RWUR�WLSR�GH�LQIRUPDFLyQ��(O�DUFKLYR�
-HRSDUG\�ELRTXtPLFR�TXH�VH�SUHVHQWD�DTXt�SXHGH�
GHVFDUJDUVH�GHVGH�OD�GLUHFFLyQ��

KWWSV���GU LYH�JRRJOH�FRP�D�XQLFDFK�P[�I L OH�
G��%��J�K�1NW7Y5Q,W:O)IF'%�78(�HGLW"XVS VKDULQJ

D�¿Q�GH�TXH�SXeda servir como plantilla y el docente 

Figura 1.  Diapositiva de tópicos de bioquímica y valores de las preguntas.
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SXHGD�KDFHU�ODV�PRGL¿FDFLRQHV�TXH�FUHD�FRQYHQLHQ-
WHV��FDPELDU�WySLFRV��UHDFWLYRV��LPiJHQHV��HWF���

DINÁMICA DEL JUEGO

Se organiza a los estudLDQWHV�HQ�HTXLSRV�GH���D���
LQWHJUDQWHV��VH�LGHQWL¿FDQ�D�pVWRV�FRQ�XQ�Q~PHUR�
R�FRQ�XQ�QRPEUH��ORV�LQWHJUDQWHV�GHFLGHQ��DOXVLYR�
DO�WHPD�TXH�VH�YD�D�UHD¿UPDU�\�R�HYDOXDU������6H�
anotan los números de los equipos en el pizarrón 

\�VH�OHV�LQGLFD�TXH�FRPHQ]DUi�XQD�URQGD�GH�SUH-
guntas respetando el orden de éstos. Con un video 

proyector, se muestra la tabla de los tópicos y sus 

YDORUHV��GLDSRVLWLYD����\�DO�HTXLSR�XQR�VH�OH�SLGH�
TXH�HOLMD�XQ�WySLFR�\�HO�SXQWDMH�TXH�GHVHH��VH�GD�
clic sobre la opción indicada por los integrantes y 

GHEHUi�YLVXDOL]DUVH�OD�SUHJXQWD�HOHJLGD��

ÁCIDOS NUCLEICOS

100 PUNTOS

¢&XiOHV�VRQ�ORV�FRPSRQHQWHV�GH�XQ�QXFOHyVLGR�\�
GH�XQ�QXFOHyWLGR"

Figura 2.  Diapositiva de un reactivo sobre ácidos 
nucleicos con valor de 100 puntos.
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 El tiempo permitido a cada equipo para responder 

D�OD�SUHJXQWD�HV�GH����D����VHJXQGRV��VL�OD�UHVSXHV-
WD�HV�HUUyQHD�R�VL�HOORV�PDQL¿HVWDQ�QR�FRQRFHU�OD�
respuesta, se concede a otro equipo la participa-

FLyQ��HQ�HVWH�FDVR��DO�HTXLSR�TXH�PiV�UiSLGDPHQWH�
haya solicitado su intervención para responder. Si 

la respuesta es correcta, los puntos se adjudican al 

HTXLSR�\�VH�DQRWDQ�HQ�HO�SL]DUUyQ��'H�HVWD�PDQHUD�
se cuestionan a todos los equipos hasta terminar 

XQD�SULPHUD� URQGD�GH�SUHJXQWDV��$� FRQWLQXDFLyQ�
se inicia otra ronda de preguntas hasta terminar 

con los reactivos. Finalmente, se suman los puntos 

obtenidos por cada equipo y se otorga un primer, 

segundo y tercer lugar. 

 La aplicación de esta estrategia lúdica se ha 

aplicado en diferentes escenarios educativos. 

Los estudiantes de medicina de la Universidad de 

2NODKRPD��(�8�$��REWXYLHURQ�PHMRUHV�UHVXOWDGRV�
HQ� VXV� H[iPHQHV�� VH� IRPHQWy� OD� FRRSHUDFLyQ�
entre ellos y se estimuló la participación activa 

����� 0DUTXHV� $UDXMR� \� FRODERUDGRUHV� HQ� �����
���� LPSOHPHQWDURQ� WUHV�PRGDOLGDGHV� GH� MXHJR�
HQ�XQ�FXUVR�GH�PDWHPiWLFDV�¿QDQFLHUDV�GH�XQD�
Universidad pública de Brasil, destacando la pre-

ferencia de los estudiantes por la estrategia estilo 

Figura 3.  Vinculación de la diapositiva que contiene la tabla de preguntas con la diapositiva del reactivo ácidos 
nucleicos 100 puntos.
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Jeopardy. Estos autores observaron que el uso de 

este tipo de juegos en las clases incrementó el 

interés de los alumnos, se desarrolló un compro-

miso emocional durante el juego y en todo el se-

mestre, manteniendo interés en las fechas en las 

TXH� VH� DSOLFDUtDQ� GLFKDV� HVWUDWHJLDV� GLGiFWLFDV��
Resultados similares se observaron al implemen-

WDU�HVWD�KHUUDPLHQWD�HQ� OD�8QLYHUVLGDG�1DFLRQDO�
de Colombia, para la enseñanza de la gestión de 

FRPSDxtDV�GH�software������
� /D�GLGiFWLFD� O~GLFD� WLHQH�HQ�FXHQWD�HO�FDUiFWHU�
global, constructivo e integral del aprendizaje sig-

QL¿FDWLYR��/D�PLVPD��FRPR�VX�QRPEUH�OR�LQGLFD��VH�
remite al juego y para nadie es un secreto que se 

aprende con mucha facilidad aquello que produce 

gozo, si el juego se percibe y se vive realmente 

como tal, compromete y divierte al mismo tiempo. 

La relación armónica de compromiso y diversión se 

UHPLWH�DO�SODFHU�ItVLFR�GH�OD�DFWLYLGDG�VLQ�QHJDU�SRU�
HOOR�HO�HVIXHU]R�FRJQLWLYR�\�SVLFRItVLFR������
� (V�QHFHVDULR�SUHFLVDU��FRPR�VHxDODQ�*DUFtD�5Xt]�
\�FRODERUDGRUHV�HQ�����������TXH�ODV�QXHYDV�WHFQR-
ORJtDV�QR�GHEHQ�VHU�FRQVLGHUDGDV�FRPR�OD�SDQDFHD�
TXH�UHVROYHUi�WRGRV�ORV�SUREOHPDV�GH�HQVHxDQ]D��
pues aunque pueden ser útiles en un contexto de-
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terminado pueden no serlo en otro. Sin embargo, se 

HPSOHDQ�FRPR�XQD�KHUUDPLHQWD�GLGiFWLFD�TXH�KDFH�
TXH�ODV�FODVHV�FX\RV�FRQWHQLGRV�WDQ�GHQVRV�HQ�WHRUtD�

Figura 4.  Vinculación del reactivo ácidos nucleicos 100 con la diapositiva de tópicos de biología molecular.

FRPR�HV�HO�FDVR�GH�ELRTXtPLFD��VHDQ�PiV�DWUDFWLYRV�
\�GLQiPLFRV��JHQHUDQGR�DVt�SURFHVRV�HIHFWLYRV�GH�
enseñanza-aprendizaje.

ÁCIDOS NUCLEICOS

100 PUNTOS

¢&XiOHV�VRQ�ORV�FRPSRQHQWHV�GH�XQ�QXFOHyVLGR�\�GH�XQ�QXFOHyWLGR"
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1. Nombre que en termodinámica se le da a las 
reacciones que pueden realizarse sin que se 
le agregue energía externa al sistema ya que 
WLHQHQ�XQ�Ʃ*�����

5.  Aunque el término proviene directamente de 
un elemento químico, esta reacción no siempre 

HORIZONTALES
OR�LPSOLFD��VLQR�TXH�VH�UH¿HUH�DO�SURFHVR�HQ�HO�
que un elemento o molécula pierde electrones.

6. Es la tendencia relativa que tiene un átomo 
para atraer a los electrones de otro átomo 
cuando ambos forman un enlace químico, esto 
depende de su estado de oxidación.

7. Así se designan a las reacciones en las que 
hay transferencia de electrones desde una 
molécula dadora a otra que es la aceptora.

9. Nombre del metabolito de la vía glucolítica 
cuya energía libre de hidrólisis, es fuertemente 
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negativa debido a que la fosforilación del grupo 
HQyOLFR�LPSLGH�OD�IRUPDFLyQ�GH�OD�FRQ¿JXUDFLyQ�
ceto que es más estable.

11. Fuente primaria de la energía que es captada 
por los vegetales y transformada en productos 
alimenticios para ser utilizados por los animales; 
ya en ellos, mediante las vías catabólicas 
se sintetizan moléculas energéticamente 
cargadas que son las que proporcionan la 
energía necesaria en los procesos anabólicos 
de los animales.

12. Parte de la termodinámica que estudia las 
reacciones energéticas y las conversiones de 
energía en los sistemas biológicos.

16. Así son las reacciones espontáneas en las 
que hay liberación de calor ya que para que 
discurran en sentido contrario, se les tiene 
que aportar energía de otro sistema, como por 
ejemplo la que proporciona la hidrólisis de un 
compuesto rico en energía, como es el ATP.

19. Cuando esta molécula se activa mediante la 
hidrólisis del ATP, está apta para iniciar las vías 
de la glucólisis y de la síntesis del glucógeno.

20. Este tipo de reacciones químicas absorben 
FDORU��WLHQHQ�¨+�SRVLWLYR��FRPR�SRU�HMHPSOR��
aquellas que se realizan en la parte alta de 
la atmósfera en la que el oxígeno, con la 
participación de las radiaciones ultravioleta 
del Sol se transforma en ozono.

21. La energía libre de _______ indica la cantidad 
de energía que es capaz de realizar trabajo 
durante una reacción a presión y temperatura 
constantes; cuando el producto tiene menor 
HQHUJtD�OLEUH�OD�UHDFFLyQ�WLHQH�XQ�̈ *�FRQ�VLJQR�
negativo y hay liberación de energía útil para 
realizar trabajo.

23. La primera ley de la termodinámica dice que 
ésta no puede crearse ni destruirse, sino 
transformarse.

24. Forma en la que la energía se libera de la 
degradación celular de los alimentos que no 
se usa para realizar trabajo.

26. El 1,3-bisfosfoglicerato y el fosfoeneolpiruvato 
son dos _______ que ceden su energía al 
ATP, que a su vez, la emplea en reacciones 
de activación o bien para realizar trabajo 
mecánico, químico u osmótico. 

27. Este término indica el grado de desorden 
de un sistema que señala que en el máximo 
desorden hay un óptimo equilibrio.

2. Molécula que al hidrolizársele el último fosfato 
�Ǆ����JHQHUD������N-RXOHV�PRO��HQHUJtD�TXH�VH�

utiliza en la activación de moléculas ya sea 
para procesos sintéticos o degradativos en la 
célula.

3.� ¨*�’ es la diferencia entre el contenido 
de energía _______ de los productos y el 
contenido de esa energía de los reactantes a 
S+����HQ�FRQGLFLRQHV�HVWiQGDU�

4. Nombre que recibe el proceso en el que los 
HOHFWURQHV�GH�OD�FORUR¿OD�SDVDQ�D�WUDYpV�GH�XQD�
serie de aceptores que convierten a la energía 
eléctrica en energía química.

8. Son las reacciones químicas en las que hay 
OLEHUDFLyQ� GH� HQHUJtD� OLEUH�� WLHQHQ� XQ� ¨*�
negativo; un ejemplo es la transformación de 
fosfoenolpiruvato en enolpiruvato en donde 
la energía liberada se utiliza para fosforilar al 
ADP.

9. Vía oxidativa mediante la cual la célula aeróbica, 
dispone de una complicada maquinaria para 
liberar paulatinamente la energía acumulada 
HQ�1$'+�\�)$'+2.

10.�6RQ�ODV�UHDFFLRQHV�FRQ�̈ +�QHJDWLYR�HQ�ODV�TXH�
hay desprendimiento de energía debido a que 
la energía contenida en los sustratos, es mayor 
que la presente en los productos.

13. Son las enzimas que catalizan a las reacciones 
en las que el oxígeno molecular es el aceptor 
¿QDO�GH�HOHFWURQHV�

14. Ciencia que estudia el calor, la energía, 
el trabajo y los cambios que se producen 
en los sistemas; su base principal es la 
FRQVHUYDFLyQ�GH�OD�HQHUJtD�\D�TXH�HVWD�ÀX\H�
espontáneamente de lo más caliente hacia lo 
frio y no en sentido inverso.

15. Los organismos vivos desde el punto de vista 
termodinámico son sistemas _______, ya que 
ingieren alimentos, generan trabajo y calor, 
además de que liberan desechos.

17.  En esta ley de la termodinámica se establece 
que los procesos espontáneos se caracterizan 
por el óptimo desorden.

18. Son las reacciones químicas que no pueden 
SURFHGHU� HVSRQWiQHDPHQWH�� WLHQHQ� XQ� ¨*�
positivo ya que dependen de que se les 
proporcione la energía necesaria para su 
realización.

22. Con este término se define al contenido 
calórico de un sistema; cuando en una 
reacción química se libera calor, disminuye 
el contenido calórico de los reactantes, la 
UHDFFLyQ�HV�H[RWpUPLFD�\�WLHQH�XQ�̈ +�QHJDWLYR�

24. Es la cantidad de calor necesaria para pasar 
la temperatura de un gramo de agua de 15 a 
16 ºC, es equivalente a 4.18 joules.

25. Es el componente de una reacción química 
que cede electrones en una reacción de óxido-
reducción.

VERTICALES
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ELRTXtPLFD�\�iUHDV�D¿QHV��/D�5HYLVWD�HVWi�GLULJLGD�D�LQYHVWLJDGRUHV��SURIHVRUHV�\�HVWXGLDQWHV�
GH�SRVJUDGR��OLFHQFLDWXUD�\�HGXFDFLyQ�PHGLD�VXSHULRU��/RV�WUDEDMRV�TXH�VH�VRPHWHQ�D�HYD-
luación para su posible publicación no deben de haberse presentado total o parcialmente en 
RWUDV�SXEOLFDFLRQHV�
6H�DFHSWDQ�~QLFDPHQWH�FRQWULEXFLRQHV�RULJLQDOHV�FRQ�HVWULFWR�FRQWHQLGR�FLHQWt¿FR�HQ�IRUPD�
de artículos de investigación, de revisión, de crítica, de análisis y otras comunicaciones que 
WHQJDQ�TXH�YHU�FRQ�GLYHUVDV�IRUPDV�GH�HVWLPXODU�HO�DSUHQGL]DMH�GH�OD�ELRTXtPLFD�\�VLUYDQ�GH�
apoyo a investigadores, profesores y alumnos, tanto en aspectos de investigación, académi-
FRV�\�GH�DFWXDOL]DFLyQ�
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REWHQHU�HO�SHUPLVR�SDUD�VX�SXEOLFDFLyQ��/DV�¿-
guras dentro del texto deberán mencionarse con 

minúsculas, la palabra entera y sin paréntesis; 

cuando se haga referencia a ellas deberá citarse 

con la abreviatura, la primera letra mayúscula 

y entre paréntesis (Fig. 2). Las tablas siempre 

llevarán la primera letra a mayúscula y entre 

paréntesis (Tabla 2).

7) Abreviaturas. Las abreviaturas seguirán las 

QRUPDV�GH�OD�,83$&��DTXHOODV�HVSHFt¿FDV�R�SRFR�
FRPXQHV�GHEHUiQ�GH¿QLUVH�HQWUH�SDUpQWHVLV��OD�
primera vez que se utilicen.

II. Otras comunicaciones incluyen: resúmenes de 

DUWtFXORV� FLHQWt¿FRV� LQWHUHVDQWHV�� UHOHYDQWHV� R�
VLJQL¿FDWLYRV��LQIRUPDFLyQ�FLHQWt¿FD�R�DFDGpPLFD�
de interés general, avisos de reuniones acadé-

PLFDV�\�FXUVRV��SUREOHPDV�WHyULFRV��HMHUFLFLRV�
SUiFWLFRV�� MXHJRV� GLGiFWLFRV� FRQ� RULHQWDFLyQ�
educativa, bolsa de trabajo o comentarios de ar-

tículos publicados previamente en la REB, cartas 

al editor, entre otras. Éstas deberán seguir los 

siguientes lineamientos:

1) El contenido deberá ser desarrollado en forma 

resumida y de una manera explícita.

2) Se aceptará un máximo de 10 referencias que 

se citarán entre paréntesis en el texto, como se 

LQGLFD�HQ�HO�LQFLVR�,����6H�SRGUiQ�LQFOXLU�¿JXUDV�
o tablas, con las características que se indican 

en el inciso I-6.

  Los manuscritos que no cumplan con las espe-

FL¿FDFLRQHV�GH� OD�5HYLVWD�QR�VHUiQ�DFHSWDGRV�GH�
SULPHUD�LQVWDQFLD�SDUD�VX�UHYLVLyQ�

  Los manuscritos serán evaluados por lo menos 

por tres revisores seleccionados por el Comité 

Editorial a quienes se les enviará el trabajo con los 

DXWRUHV�HQ�DQyQLPR�\�TXLHQHV�HQ�WRGR�PRPHQWR�
SHUPDQHFHUiQ�DQyQLPRV�SDUD�ORV�DXWRUHV�\�HQWUH�

ellos; los revisores opinarán sobre la relevancia 

del trabajo en un lapso no mayor a un mes. Las 

correcciones y sugerencias de los revisores serán 

enviadas con anonimato entre ellos al Editor en 

-HIH��(O�UHVXOWDGR�GH�OD�HYDOXDFLyQ�SXHGH�VHU��UH-
chazado, enviado para correcciones o aceptado. 

8QD�YH]�REWHQLGD�XQD�HYDOXDFLyQ�JOREDO��HO�(GLWRU�HQ�
Jefe enviará las evaluaciones al autor responsable 

para que corrija e incorporé en el manuscrito las 

diferentes observaciones o en su caso, indique su 

RSLQLyQ�D�REVHUYDFLRQHV�TXH�FRQVLGHUH�GLVFXWLEOHV�
en los dictámenes de los revisores. El manuscrito 

corregido por los autores deberá ser devuelto a la 

Revista, en un lapso no mayor a 30 días naturales; 

de otra forma se considerará como un manuscrito 

enviado por primera vez. De ser necesario el Comité 

Editorial podrá enviar nuevamente el manuscrito co-

rregido a los revisores para tener una nueva ronda 

GH�UHYLVLyQ��WRGR�HOOR�FRQWLQXDQGR�FRQ�HO�DQRQLPDWR��
Una vez aceptado el trabajo, las pruebas de galera, 

se enviarán al autor responsable.

�� /RV�DUFKLYRV�HOHFWUyQLFRV�VH�GHEHUiQ�HQYLDU�D�
OD�5HYLVWD�GH�(GXFDFLyQ�%LRTXtPLFD�FRPR�DUFKLYRV�
DGMXQWRV��UHE#ET�XQDP�P[���FRQ�DWHQFLyQ�DO�(GL-
WRU�HQ�-HIH�\�D�SDUWLU�GH�XQD�GLUHFFLyQ�GH�FRUUHR�
HOHFWUyQLFR�TXH�VHUi�FRQVLGHUDGD�FRPR�OD�GLUHF-
FLyQ�R¿FLDO�SDUD�OD�FRPXQLFDFLyQ�FRQ�ORV�DXWRUHV��
El autor responsable deberá indicar plenamente 

VX�DGVFULSFLyQ�FRQ�WHOpIRQR��GLUHFFLyQ�HOHFWUyQLFD�
y postal para comunicaciones posteriores. En el 

texto del mensaje enviado se deberá expresar la 

VROLFLWXG�SDUD�FRQVLGHUDU�OD�SRVLEOH�SXEOLFDFLyQ�GHO�
artículo, el título del mismo, los nombres completos 

GH�ORV�DXWRUHV�\�VX�DGVFULSFLyQ�LQVWLWXFLRQDO��DVt�
como el número, tipo y nombre de los archivos 

HOHFWUyQLFRV�HQYLDGRV��(Q�HO�PLVPR�WH[WR�VH�GHEH�
de aclarar que el trabajo no ha sido enviado a 

otra revista en su forma total o parcial, para su 

HYDOXDFLyQ� R� TXH� HO�PLVPR� HVWi� HQ� SURFHVR� GH�
SXEOLFDFLyQ�HQ�RWUD�UHYLVWD�R�HQ�RWUR�WLSR�GH�SX-

EOLFDFLyQ��'H�LJXDO�PDQHUD�VH�GHEH�GH�DFODUDU�TXH�
QR�H[LVWH�FRQÀLFWR�GH�LQWHUHVHV�HQWUH�ORV�DXWRUHV�
que envían el trabajo.


