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Resumen

Aunque las dltimas técnicas de diagndstico de la biotecnologfa médica son aplicadas en México, existe atin un porcen-
taje importante de personas que no tienen acceso a servicios de salud, resultado de la desigualdad econémica en el pais.
Este articulo tiene como objetivo presentar el impacto en México de diversas enfermedades (COVID-19, enfermedad
diarreica aguda, cdncer cervicouterino, cdncer de mama, leishmaniasis, lesiones renales agudas y neurocisticercosis), las
estrategias implementadas en su diagndstico y control, asi como las perspectivas de pruebas de diagndstico novedosas. El
articulo se realizé a través de una revisién de documentos en linea del Gobierno mexicano y de articulos cientificos que
estudian la implementacion y las caracteristicas de las herramientas biotecnolégicas para el diagndstico de enfermedades.
En el caso de la COVID-19, la disponibilidad de procedimientos certeros y rdpidos para su diagndstico ha demostrado
ser de vital importancia en el control de la enfermedad, asi como en el entendimiento de la infeccién y los procesos de
inmunidad. En el caso de la enfermedad diarreica aguda derivada de la infeccidn por rotavirus, la elevada morbilidad y
mortalidad de enfermedades no puede ser completamente controlada hasta que mejore la calidad de vida de la poblacién.
Las herramientas de la biotecnologfa para el diagnéstico, aplicadas por medio de programas publicos dirigidos a la po-
blacién vulnerable, proporcionan una forma de cerrar la brecha de salud entre zonas desarrolladas y en vias de desarrollo.
Aun asi, se debe considerar que la cantidad de recursos que se utilizan sigue siendo elevada.
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Abstract

Although the diagnostic techniques of medical biotechnology are being applied in Mexico, there is still a significant per-
centage of people who do not have access to health services, a result of the country’s economic inequality. This article aims
to present the impact in Mexico of several diseases (COVID-19, acute diarrheal disease, cervical cancer, breast cancer,
leishmaniasis, acute kidney injury and neurocysticercosis), the strategies implemented in their diagnosis and control, as
well as perspectives of novel diagnostic tests. The article was conducted through a review of online documents from the
Mexican government and scientific articles that study the implementation and characteristics of biotechnological tools
for disease diagnosis. In the case of COVID-19, the availability of accurate and rapid procedures for its diagnosis has
proven to be of vital importance in the control of this disease, as well as in the understanding of infection and immunity
processes. In the case of acute diarrheal disease resulting from rotavirus infection, the high morbidity and mortality of di-
seases cannot be completely controlled until the quality of life of the population is improved. The tools of biotechnology
in diagnostics applied through public programs to vulnerable populations provide a way to close the health gap between
developed and developing areas. Even so, it must be considered that the amount of resources they use is still high.
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Introduccion

La biotecnologia ha estado presente desde la elaboracién de productos fermentados
como bebidas alcohdlicas y panes, pasando por los avances relativamente recientes
en la produccién de antibiéticos, hasta llegar a la produccién de moléculas farma-
céuticas mds especializadas. De manera concisa, se la puede definir como cualquier
tecnologia vinculada a la manipulacién de sistemas biolégicos (Borém, Santos y
Bowen 2003). Esa definicién tan abierta ha hecho posible su aplicacién en diferentes
dreas tales como la agricultura, el medio ambiente, el desarrollo de biomateriales e
incluso la terapéutica humana (Sager 2001).

De su aplicacién en el drea de la salud humana, ha derivado la biotecnologia
médica, rama que se dedica al desarrollo de nuevos tratamientos, métodos de diag-
néstico y tratamientos preventivos tales como vacunas, a partir de técnicas como la
reaccién en cadena de la polimerasa (PCR, por sus siglas en inglés), la hibridacién in
situ luorescente (FISH, por sus siglas en inglés), la secuenciacidn, el cultivo celular y
el 4cido ribonucleico (RNA) de interferencia (Sasson 2005; Pham 2018).

En este articulo se discutirdn las aplicaciones de la biotecnologia médica en el
diagnéstico de enfermedades humanas de importancia en salud publica en México,
asi como el impacto de dichas enfermedades, las estrategias que se implementan para
su diagnéstico y control a nivel poblacional y las problemdticas que las circundan en
paises en vias de desarrollo, particularmente en México. Un ejemplo de lo anterior
lo tenemos en enfermedades como el cdncer de mama, en el que las mayores tasas de
incidencia se presentan en paises de alto ingreso econdémico, pero las mayores tasas
de mortalidad las presentan paises en vias de desarrollo. Las tasas de sobrevivimiento
a cinco afos para el cdncer de mama son mucho mds bajas en paises de ingresos me-
dio bajos como Brasil (58,4 %), India (52 %) y Argelia (38,8 %), comparadas con
las tasas de paises de altos ingresos como Estados Unidos (83,9 %), Jap6n (81,6 %)
y Australia (80,7 %). Esto se explica por la falta de programas publicos de deteccién
temprana, de diagnéstico adecuado, asi como de instalaciones, factores que se aso-
cian a un tratamiento tardio (Rivera Franco y Leén Rodriguez 2018).

El sistema de salud en México estd conformado por el sector publico y el sector
privado. El sector publico contiene instituciones que atienden a personas con y sin
seguridad social, con términos diferenciados para cada grupo en los servicios ofre-
cidos y los padecimientos que se atienden. Mientras tanto, el sector privado estd
compuesto por aseguradoras y prestadores de servicio como clinicas, consultorios y
hospitales privados (Gémez Dantés et al 2011). Los servicios se ofrecen a través de
tres niveles de atencién. El primer nivel se caracteriza por resolver las necesidades
de atencién bdsicas y mds frecuentes. Se encarga de la promocién de la salud, la
prevencién y los procedimientos de recuperacién. Los establecimientos suelen ser
de baja complejidad (como clinicas) y cubren alrededor del 85 % de los problemas
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médicos. En el segundo nivel se encuentran hospitales donde se prestan servicios de
pediatria, gineco-obstetricia, cirugia general y psiquiatria. En este nivel se cubre un
10 % de los casos. Por ultimo, en el tercer nivel de atencidn, se atienden patologias
complejas que requieren procedimientos especializados de alta tecnologia. Cubre el
5 % restante (Vignolo et al. 2011).

Sobre el contexto econdémico de la poblacién en México, se estimé que, en 2014,
alrededor del 53 % habia sufrido algtin grado de pobreza por ingresos. Ello repercute
en un cubrimiento insuficiente de los gastos de salud domésticos (Ordonez Barba
2018). Esa determinante social ocasiona que el sistema de salud mexicano se enfrente
con enfermedades evitables, discapacidades y muerte prematura, con lo cual se mantie-
nen las brechas socio-sanitarias y las inequidades (Lépez Arellano y Jarillo Soto 2017).
La esperanza de vida al nacer ha aumentado desde el ano 2000 (cuando era de 73,3
afos) al ano 2012 (74,4 afios), hasta llegar a 75,4 anos en 2019. Sin embargo, sigue
por debajo del promedio de la Organizacién para la Cooperacién y el Desarrollo Eco-
némicos (OCDE), de 80,7 afos. La situacion se ha adjudicado a malos hébitos de
nutricién y enfermedades relacionadas; a accidentes de tréfico y homicidios; asi como
a barreras en el acceso al cuidado de calidad (OCDE 2014; 2019).

A pesar de las técnicas de diagnéstico que la biotecnologia médica tiene dispo-
nibles, en México existe ain un porcentaje importante de personas que no tienen
acceso a servicios de salud bésicos. Tan solo en 2012 se estimé que 57 000 000 de
personas (48 % de la poblacién) no tenian un acceso efectivo a los servicios médi-
cos, sobre todo por razones financieras o de disponibilidad geogrifica (Gutiérrez et
al. 2014). Si se compara el precio actual de una prueba PCR para la deteccién del
SARS-CoV-2 (alrededor de 3000 pesos mexicanos) con el salario minimo diario
(141,60 pesos mexicanos en la mayoria del pais), esta equivale a 21 salarios minimos.
Por tanto, los beneficios del diagndstico a través de herramientas biotecnolégicas no
estdn al alcance de toda la poblacién (Laboratorio Médico del Chopo 2021a; 2021b;
Secretaria del Trabajo y Previsién Social 2021).

Por otra parte, para hablar de las técnicas que utiliza la biotecnologia médica
en el diagndstico de enfermedades, es necesario recordar los principales procesos
del metabolismo de la informacién en la célula. Mediante la replicacién, el dcido
desoxirribonucleico ADN (o 4cido ribonucleico ARN en virus) acttia como el molde
de su propia sintesis (el ADN polimerasa es catalizadora de esa reaccién). Mediante
la transcripcién, se forma un producto de ARN a partir de ADN. Con la traduc-
cidn, se sintetiza una cadena polipeptidica especifica a partir de ARN (Mathews, van
Holde y Ahern 2002).
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Metodologia

Se realiz6 una revisién documental de algunas de las herramientas y los productos
biotecnoldgicos utilizados en el diagndstico de un niimero establecido de enferme-
dades relevantes en México, con diferentes causas (infecciosas y no infecciosas). La
informacién fue recolectada a través de sitios y documentos oficiales de instituciones
del Gobierno mexicano, asi como de articulos cientificos de las bases de datos Scien-
ce Direct, Elsevier y Scopus que analizan la implementacién de dichas herramientas
y métodos de deteccidn actuales.

Reaccion en cadena de la polimerasa PCR

Una de las principales herramientas de la biotecnologia para la identificacién de
material genético y el diagnéstico de enfermedades es la PCR. Esta técnica es una
amplificacién’ enzimdtica, dirigida por cebadores,” de una secuencia especifica de
ADN gen6émico mediada a través de la enzima 7zq polimerasa.’ La reaccién permite
obtener millones de copias de una determinada secuencia genética. Su procedimien-
to consiste en la repeticién de tres pasos: la desnaturalizacién del ADN de doble
cadena, el alineamiento de los cebadores al ADN de una sola cadena y la extensién
enzimdtica que producird copias del ADN que servirdn como molde en las siguientes
repeticiones de los pasos anteriores (Kolmodin y Birch 2002).

Ademis de la técnica original, se han desarrollado una gran cantidad de variantes,
ttiles para adaptar la PCR a diferentes situaciones que se pueden presentar por la na-
turaleza del material genético a analizar, la infraestructura y el personal disponible para
desarrollar la técnica (Kolmodin y Birch 2002). Se debe diferenciar entre herramientas
de la biotecnologia, como la descrita con anterioridad, y productos de ella, como anti-
cuerpos. Ambos son utilizados en el diagnéstico de enfermedades (Pham 2018).

Enfermedad diarreica aguda

La diarrea suele ser un sintoma de infeccién del tracto digestivo ocasionada por
bacterias, virus o pardsitos. Se transmite por alimentos o agua contaminados, o de
persona a persona, por higiene deficiente (Olaiz Ferndndez et al. 2020).

1 Multiplicar una muestra de material genético a una cantidad que pueda ser analizada o utilizada para otros propésitos (Thieman y
Palladino 2010).

2 Fragmento corto de ADN o ARN complementarios a un fragmento de ADN que sirve para que la sintesis de este pueda realizarse
(Salazar Montes, Sandoval Rodriguez y Armendériz Borunda 2013).

3 Enzima termoestable utilizada en la PCR, que sintetiza la cadena de ADN. Es aislada del 7hermus aquaticus, microorganismo termé-

filo (Thieman y Palladino 2010).
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El rotavirus es un virus de ARN de doble cadena, causante de diarrea aguda
liquida. También es causada por microorganismos como Escherichia coli, Staphylo-
coccus aureus, y otros. El diagndstico definitivo solo puede obtenerse por pruebas
de laboratorio. La mayor incidencia se presenta en personas de 20 a 40 afios, pero
la enfermedad puede causar una deshidratacién grave y posterior muerte en nifos,
sobre todo menores de cinco afios (Herndndez Cortez, Aguilera Arreola y Castro
Escarpulli 2011).

A escala mundial, el rotavirus es la causa principal de gastroenteritis aguda. Causa
cada ano 114 000 000 de episodios de gastroenteritis y 611 000 muertes infantiles
(80 % en paises en vias de desarrollo). Representa el 5 % de la mortalidad infantil en
el mundo (Olaiz Ferndndez et al. 2020).

En Meéxico es dificil conocer las estadisticas exclusivas por rotavirus, ya que las
enfermedades causantes de diarrea se suelen clasificar como ocasionados por un gru-
po de microrganismos y no se realizan pruebas de laboratorio sistemdticas. La media
de las muertes de nifnos menores de cinco anos relacionadas con la diarrea entre 2007
y 2014 fue de 563 (Olaiz Ferndndez et al. 2020; Sdnchez Uribe et al. 2016).

El control de la enfermedad requiere una evaluacién precisa del paciente, para
obtener datos clinicos y epidemiolégicos; la identificacién de las cepas aisladas, asi
como la promocién de las medidas de higiene para evitar esta y otras enfermedades
gastrointestinales (evitar comer en la calle, lavarse las manos antes de comer y después
de ir al bano, hervir el agua, desinfectar frutas y verduras, preparar de forma correcta
los alimentos) (Herndndez Cortez, Aguilera Arreola y Castro Escarpulli 2011).

La RT PCR en tiempo real® ha sido usada en México como una herramienta para
la deteccién de rotavirus. Su ventaja ante otros métodos como electroforesis en gel
de poliacrilamida (PAGE, por sus siglas en inglés) radica en su mayor sensibilidad’
(sensibilidad del 95 % y especificidad® del 99 %), y en una menor cantidad de pasos
a seguir para conseguir resultados en poco tiempo. Ello demuestra que puede ser
de utilidad para el andlisis de rutina, como un apoyo para el diagnéstico de esta
enfermedad y como un recurso para el monitoreo constante de la forma en que estd
afectando a la poblacién (De la Cruz Herndndez et al. 2017).

4 Estavariante tiene dos modificaciones a la PCR convencional. La primera, dada por la parte “RT” en el nombre, consiste en transcri-
bir RNA hacia una molécula de 4cido desoxirribonucleico complementario (c(DNA) para poder realizar los ciclos de amplificacién
correspondientes de una PCR convencional (Aatsinki 2002). La modificacién que hace que esta técnica sea “en tiempo real” consiste
en utilizar una sonda con una molécula fluorescente y una molécula que inhibe la fluorescencia, junto con los demds reactivos de la
reaccién. Al darse el proceso de extensién en la PCR, la molécula fluorescente es liberada, lo que hace que la luz que emite pueda ser
cuantificada a través de un equipo detector (Gibson, Heid y Williams 1996).

5  Como marcador de desempefio de una prueba, la sensibilidad es la proporcién entre la tasa de verdaderos positivos sobre el total de
los pacientes que si tienen la enfermedad, es decir, el porcentaje de pacientes con la enfermedad que tienen un resultado positivo en
la prueba (Sierra Arango 2003).

6 Como marcador de desempeio de una prueba, la especificidad es la proporcién entre la tasa de verdaderos negativos sobre el total de
pacientes que no tienen la enfermedad, es decir, el porcentaje de pacientes sin la enfermedad que tienen un resultado negativo en la

prueba (Sierra Arango 2003).
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COVID-19

La COVID-19 es una enfermedad respiratoria que se presenta como una neumonia
atipica, provocando sintomas como fiebre, fatiga, tos seca, entre otros. Con fre-
cuencia afecta de mayor manera a personas con enfermedades preexistentes como
diabetes, obesidad, hipertensién o condiciones relacionadas con el sistema inmune,
a las que incluso les puede provocar la muerte. No obstante, cabe recalcar que en la
mayoria de los infectados los sintomas pueden ser leves o moderados (Martinez Liu
etal. 2021).

Esta enfermedad se detecta por medio de diferentes grupos de pruebas. Las de
biologia molecular (RT-PCR entre otras variaciones) son las pruebas de oro para la
deteccién del virus, con la capacidad de detectar casos asintomadticos. Reducen el
contagio de manera significativa, al promover la cuarentena autoimpuesta en la po-
blacién (Liu y Rusling 2021; Rannan Eliya et al. 2020). Tienen la desventaja de un
alto porcentaje de falsos negativos (20 % al 68 %), en dependencia del dia en que se
tome la muestra, el mal manejo de esta y las mutaciones del virus. La muestra tiene
una estrecha ventana para ser tomada y no presenta mucha estabilidad. Ademds,
se requiere personal calificado, instalaciones con bioseguridad, reactivos y equipos
especializados.

También existen las pruebas de anticuerpos,” que no detectan el virus directa-
mente, sino la respuesta del organismo ante él, pero poseen la gran ventaja de una
ventana de deteccién mucho mds amplia. Las muestras pueden ser sanguineas o de
saliva, son mucho mis estables en su manejo y no requieren infraestructura y reacti-
vos especializados. Por tanto, tienen menor costo. Las pruebas de anticuerpos actdan
como un complemento indispensable a las pruebas de biologia molecular, al diag-
nosticar casos pasados y contribuir al monitoreo poblacional del comportamiento de
la epidemia y la inmunidad (Liu y Rusling 2021).

La disponibilidad de procedimientos certeros y rdpidos para su diagnéstico
ha demostrado ser de vital importancia en el control de la enfermedad, asi como
en el entendimiento de la infeccién y los procesos de inmunidad. Este hecho
fue demostrado a través de un andlisis de transmisibilidad® del virus entre mar-
zo y junio de 2020. Los paises que utilizaban pruebas de una manera continua
y elevada redujeron el indice de transmisibilidad a un ndmero que lleva a la
eventual eliminacién del virus. Cabe recalcar que la contencién también se ve
afectada por otras medidas, como el uso de mascarilla, el distanciamiento social
y el cierre de espacios. El acceso a las pruebas estd limitado por su precio: las de
biologia molecular tienen un costo de alrededor de 3300 pesos mexicanos, y la
7 Glicoproteinas del sistema inmune capaces de unirse fuertemente  antigenos, discriminando entre estructuras antigénicas diferentes.

Su funcién no solo incluye la identificacion de antigenos, sino su marcaje para el reconocimiento por parte de las células del sistema

inmune (Biiyiikkéroglu y Senel 2018)
8  Representa el niimero de infecciones secundarias generadas por una persona infectada (Rannan Eliya et al. 2020).
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de antigenos, alrededor de 800 pesos mexicanos. El distanciamiento social es
condicionado por la capacidad de la poblacién de quedarse en casa para evitar
posibles contagios, considerando la necesidad de salir para realizar actividades de
subsistencia (Rannan Eliya et al. 2020).

Mientras tanto, la secuenciacién también ha probado ser de utilidad en el diag-
néstico y seguimiento de la enfermedad COVID-19 a nivel poblacional. Al secuen-
ciar las variantes del virus que aparecen en varios paises, se han encontrado relaciones
entre los cambios especificos en su secuencia y el comportamiento en cuestiones
de infectividad e impacto en el organismo. Ello, ademds de proporcionar datos de
la enfermedad, impulsa un diagnéstico personalizado y tratamientos mds efectivos
(Herndndez Huerta et al. 2020).

Estudios preliminares sobre la COVID-19 en México sugieren que, aunque la
mayor cantidad de contagios ocurran en ciudades con una alta poblacién, son las
zonas con un mayor rezago social las que presentan mds fallecimientos. Ademis,
se ha establecido un vinculo entre la alta tasa de letalidad en el pais (no solo en las
zonas con rezago social) y la estrategia sanitaria de una baja cobertura poblacional.
El resultado son pruebas diagnésticas insuficientes, lo cual recalca la importancia
del diagnéstico oportuno, no solo para una mayor probabilidad de éxito en el trata-
miento a los individuos, sino para el control y monitoreo de enfermedades infeccio-

sas (Mendoza Gonzilez 2020).

Cancer cervicouterino

La infeccién del virus del papiloma humano (VPH) puede derivar en cdncer cervi-
couterino. Este cdncer es el segundo mds comiin que afecta a las mujeres en América
Latina, solo superado por el de mama. Alrededor del 85 % de la carga global de la
enfermedad se presenta en la regién. Su alta tasa de mortalidad en estos paises se
debe en parte a un diagnéstico tardio (Hernidndez Herndndez, Apresa Garcia y Pat-
ldn Pérez 2015; Torres Poveda, Cruz Valdez y Madrid Marina 2014).

En México, este cdncer causé la muerte de 4009 personas en 2015; de 3952 en
2010; 4227 en 2005 y 4620 en 2000 (Aldaco Sarvida et al. 2018). La alta tasa de
mortalidad es atribuida a situaciones relacionadas con la pobreza, como baja esco-
laridad, bajo nivel socioeconémico, residencia en dreas rurales, desempleo y falta de
acceso efectivo a servicios de salud (Palacio Mejia et al. 2003).

Una de las pruebas mds comunes para detectar la infeccién por VPH es la de
Papanicolaou. Se basa en la descripcién morfolégica de lesiones, lo que permite
identificar datos que sugieren la infeccién en cuestién o el desarrollo de cdncer cer-
vicouterino (Herndndez Herndndez, Apresa Garcia y Patldn Pérez 2015; Torres Po-
veda, Cruz Valdez y Madrid Marina 2014).
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Un estudio en Veracruz encontré que la PCR anidada’ proporciona mayor cer-
teza en la deteccién del virus antes de que cause anormalidades en las células. Se de-
tect$ infeccién de VPH en 15 muestras de 123 que antes habian resultado normales
en la prueba de Papanicolau (Yerena Aguilar et al. 2009).

La PCR anidada es otra variante de la PCR convencional. Tiene mayor sensibili-
dad, ya que utiliza dos rondas de amplificacién con dos pares de cebadores distintos
para cada ronda. La PCR convencional solo utiliza un paso de amplificacién (Salazar
Montes, Sandoval Rodriguez y Armenddriz Borunda 2013).

Cancer de mama

El cdncer de mama ha presentado un alta en su tasa de aparicién en México. Es el
de mayor mortalidad en las mujeres (Grajales Pérez et al. 2014). Causé la muerte
de 6304 personas en 2015; 5094 en 2010; 4264 en 2005 y 3503 en 2000 (Aldaco
Sarvida et al. 2018). El sobrepeso y la obesidad son factores relacionados con su
aparicién (Aguilar Cordero et al. 2012). La deteccién y el tratamiento de este tipo
de cdncer no solo enfrentan una barrera econémica o tecnoldgica, sino también
cultural. Algunas mujeres, en especial en paises en vias de desarrollo, retardan los
procesos de deteccién y tratamiento por temor a ser abandonadas por sus conyuges
(Frenk 2009).

Los biomarcadores han sido fundamentales en su deteccién. La forma en la que
se detecta es analizando los niveles de expresién de ciertos receptores como el re-
ceptor estrogénico (sensibilidad 100 %, especificidad 100 %), el receptor de pro-
gesterona (sensibilidad 96 %, especificidad 77 %) y el receptor 2 del factor de cre-
cimiento epidérmico humano (human epidermal growth factor recepror 2 o HER2,
sensibilidad 77 %, especificidad 99 %) (Lundgren et al. 2021; Thieman y Palladino
2010). Cuando el resultado de HER2 no es concluyente, se usan otras herramientas
para amplificarlo, como la técnica FISH (Salinas Martinez et al. 2014). Esta emplea
sondas marcadas con nucle6tidos fluorescentes para indicar la presencia de genes de
interés (Thieman y Palladino 2010).

El uso de los biomarcadores es otro avance de la biotecnologia en el drea de salud.
Estos suelen definirse como proteinas o moléculas especificas medidas en sangre,
cuya concentraciéon evidencia la presencia, la severidad o el estado de una enferme-
dad. Los biomarcadores también pueden ser hormonas, genes, productos génicos,
enzimas o incluso células especificas (Dhawan 2018).

9 La primera reaccién amplifica una zona extensa del material genético con el primer par de cebadores. En la segunda reaccién se usa
el segundo par de cebadores, que reconocerdn una seccién del producto de la primera reaccién y dardn como resultado un producto
mds pequeio (Salazar Montes, Sandoval Rodriguez y Armenddriz Borunda 2013).
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Lesiones renales agudas

Otro caso en el que el diagndstico por medios biotecnolégicos puede hacer una di-
ferencia significativa en el impacto de la enfermedad es el de las lesiones renales agu-
das. Estas pueden afectar hasta al 15 % de pacientes hospitalizados. Presentan una
elevada tasa de mortalidad, por la falta de terapias efectivas y métodos de diagndstico
temprano. La mayor mortalidad ha sido reportada en paises en desarrollo (Barrera
Chimal y Bobadilla 2012; Chévez lniguez, Garcia Garcia y Lombardi 2018).

El diagnéstico convencional de esta afeccidn se realiza por el estudio de los niveles
de creatinina y un examen de nitrégeno ureico en sangre. Sin embargo, el anilisis
de dichos componentes no provee un diagndstico temprano, ya que se ven afectados
por otros factores. En el caso de la creatinina, su aumento se puede dar después de
que el tejido del rindn esté danado (Barrera Chimal y Bobadilla 2012).

Durante los tltimos anos, nuevos biomarcadores para diagnosticar las lesiones
renales agudas se han estudiado. Un grupo de cientificos mexicanos encontrd que
el biomarcador sensible Hsp72 puede detectar lesiones renales agudas en pacientes
enfermos criticos hasta tres dias antes que el método de diagndstico convencional
(Morales Buenrostro et al. 2014).

Leishmaniasis

Las leishmaniasis son un grupo de enfermedades provocadas por parésitos del género
Leishmania. Se transmiten por medio de insectos, por lo general en ambientes sel-
vdticos. Pueden manifestarse como lesiones cutdneas, y presentarse en las mucosas o
diseminarse por todo el cuerpo en forma de lesiones nodulares (Monroy Ostria et al.
2014). El grupo de edad mis afectado es el de 25 a 44 anos, seguido por el de 15 a 19
afos. Entre 2006 y 2011 se reportaron 3657 casos y 12 fallecimientos, pero la enfer-
medad se presume subregistrada. La mayoria de los casos se concentran en los estados
de Tabasco y Quintana Roo (Sosa Avila, Lozano Janett y Ziitiga Carrasco 2014).

Los métodos de diagndstico mds comunes son examen microscépico y cultivo
(de muestra cutdnea o visceral), deteccién de anticuerpos, test de hipersensibili-
dad tardia, deteccién de anticuerpos mediante el polipéptido recombinante rK39,
deteccién de antigeno en orina, reaccién en cadena de la polimerasa, entre otros
(Sosa Avila, Lozano Janett y Zuniga Carrasco 2014). El éxito del tratamiento estd
fuertemente relacionado con la correcta identificacién del género de Leishmania
que afecta al paciente. Esa tarea se dificulta en pacientes afectados por diferentes
tipos de Leishmania al mismo tiempo. La secuenciacién'® de muestras provenien-

10 Lasecuenciacién de ADN es el proceso de determinar el orden de nucledtidos (adenina, guanina, citocina y timina) presentes en una

molécula de ADN (Nawaz Tipu y Shabbir 2015).
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tes de pacientes permite la identificacién del pardsito en cuestién y ayuda a su
correcto tratamiento (Monroy Ostria et al. 2014).

Neurocisticercosis

La neurocisticercosis, también conocida como cisticercosis cerebral, es una enfer-
medad zoonética causada por la Zaenia solium cuando invade el sistema nervioso
central en forma de tenia. Sigue siendo prevalente en la mayoria de los paises de
América Latina y estd asociada con la pobreza, la mala calidad del agua y las facilida-
des sanitarias inadecuadas (Herndndez et al. 2019). En el mundo, provocé la muerte
de alrededor de 30 000 personas en 2018.

La dificultad de su diagndstico y los casos asintomdticos hacen que el ndmero
de personas afectadas en México no se pueda conocer con exactitud. Sin embargo,
se estima que le costd al pais 235 000 000 de délares en 2015 (Morales Sandoval,
Téllez Arellano y Fleury 2020). La enfermedad es mds comun en zonas rurales de
clima templado, donde estd asociada al consumo de carne de cerdo y a dormir en el
suelo. Una persona infectada puede contagiar a otras con las que convive. Ademds,
la migracién de zonas rurales a zonas urbanas favorece la dispersién de la enfermedad
(Flisser 2011).

El estindar de oro'' para su diagndstico son las tomografias computarizadas e
imdgenes de resonancia magnética, que no estdn ampliamente disponibles en los
paises donde mds se requieren. Ello provoca una mortalidad més alta de la que se
presenta bajo un diagnéstico adecuado. Para contrarrestar el problema, se ha recurri-

do a la prueba ELISA (Herndndez et al. 2019).

ELISA

La técnica de enzimoinmunoandlisis de adsorcién (ELISA, por su acrénimo en
inglés) es muy usada en el diagnéstico y en el control de calidad de la industria
biomédica, por su capacidad de detectar y cuantificar antigenos especificos en
una muestra. Su fundamento recae en la captura de un antigeno,'> mediada por
anticuerpos con un sustrato medible. Los antigenos se unen al anticuerpo, que a
su vez estd unido a una enzima capaz de generar un producto que podrd ser cuan-
tificado (el producto puede ser de un color particular, luminiscente o fluorescente)

(Buytkkéroglu et al. 2018).

11 Estindar de referencia que se considera adecuado para definir la presencia o ausencia de una condicién de interés. Idealmente se
presenta una sensibilidad y especificidad del 100 % en ambos casos (Trikalinos et al. 2012; Sierra Arango 2003).
12 Moléculas especificas que pueden inducir la respuesta de los anticuerpos (Thieman y Palladino 2010).
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Varias modificaciones se le han hecho a esta técnica, considerando los principios
de asequibilidad, sensibilidad (81 %), especificidad (97,1 %), ficil ejecucién y ro-
bustez, con el fin de poder utilizarla en lugares que no tienen todo el equipo o perso-
nal de un laboratorio de biologfa molecular (Hosseini et al. 2018; Herndndez et al.
2019). En México se ha utilizado para el diagnéstico del virus de inmunodeficiencia
humana (VIH), la enfermedad de Chagas y enfermedades febriles exantemdticas,
como sarampién y rubeola, entre otras (Censida 2018; Secretaria de Salud 2019a;
Secretarfa de Salud 2018).

El ELISA mids usado necesita dos tipos de anticuerpos: uno para capturar la pro-
teina especifica que se quiere cuantificar y otro unido a una enzima, para producir la
reaccién medible comentada antes. El primer anticuerpo que se une a la proteina de
interés se sitGia en una placa ELISA con varios pocillos (por lo general, 96). Se agrega
la proteina, y después de una serie de pasos de lavado, se anade el segundo anticuer-
po (que estard unido a una enzima). La utilizacién de un sustrato permite que tenga
lugar la reaccién visible si el anticuerpo se une a la proteina de interés. Las placas de
ELISA suelen obtenerse predisefiadas para identificar una gran variedad de proteinas
importantes (Thieman y Palladino 2010).

Consideraciones

Estas técnicas requieren ciertas instalaciones, equipos, insumos y personal calificado.
En el caso de la PCR y sus variantes, se necesita un termociclador, cimara para gel de
electroforesis, sistema UV, micropipetas, puntas para micropipetas, tubos de PCR y
diferentes reactivos como cebadores, enzimas, agarosa, buffer, entre otros (Bachman
2013). De igual manera, la secuenciacién requiere equipo altamente especializado,
kits consumibles y soffware para analizar los resultados (Schwarze et al 2020). Por
otra parte, la técnica ELISA requiere una cantidad menor de recursos. Es posible su
aplicacién en el punto de atencidn, lo cual mejora la accesibilidad de este tipo de
diagnéstico (Mubanga 2019).

Desde la perspectiva ambiental, estas técnicas tienen un lado negativo. Los
laboratorios de ciencias biolégicas, médicas y de la agricultura, en paises como
Estados Unidos, han mostrado el exceso de plisticos de un solo uso en dichas
instalaciones. Este uso excesivo recae en la demanda de hacer eficientes los pro-
cedimientos, en dinero y tiempo. Se sugiere implementar estrategias e incentivos
para fomentar la reutilizacién y el reciclaje de esos materiales (Urbina, Watts y
Reardon 2015).
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Acciones y perspectivas a futuro

La biotecnologia médica tiene la capacidad de resolver la problemitica del diagnés-
tico no oportuno que tiene México, pero las situaciones de accesibilidad médica
derivadas de aspectos sociales promueven los diagndsticos tardios, que llevan a una
alta tasa de mortalidad, como sucede con el cincer cervicouterino (Herndndez Her-
ndndez, Apresa Garcia y Patldn Pérez 2015).

En paises en via de desarrollo, la tasa de prevalencia de infeccién por VPH es de
14,3 % y en paises desarrollados, de 10,3 % (Terdn Figueroa et al. 2015). Se han
dado pasos para remediar la situacién, como la campana “Semana de sensibilizacién
en cancer de cuello uterino”, de 2019. Sus retos establecidos fueron detectar casos en
etapas tempranas a través de coberturas de tamizaje y fomentar la responsabilidad de
autocuidado (Secretaria de Salud 2019b). Si bien estos objetivos son relevantes y de
suma importancia, la continuidad y el alcance de las campanas no son del todo claros.

Por otro lado, la elevada morbilidad y mortalidad de enfermedades como el ro-
tavirus no puede ser completamente controlada hasta que mejore la calidad de vida
de la poblacién, asegurando los servicios basicos de agua potable y drenaje, que sue-
len faltar en comunidades rurales. Ello, sin olvidar el factor clave de promover una
buena alimentacién (Herndndez Cortez, Aguilera Arreola y Castro Escarpulli 2011).

México asigné 50 673,05 millones de pesos (MMDP) para Ciencia, Tecnologia
e Innovacién en 2020, el equivalente al 0,19 % del PIB, por debajo del 1 % re-
comendado por diversas organizaciones internacionales (Subdireccién de Anilisis
Econémico 2019).

Las tendencias en el diagnéstico de enfermedades apuntan a pruebas realizables
en el punto de atencién, con alta sensibilidad y especificidad, que reduzcan costos
evitando el equipo, el personal y la infraestructura especializada requeridos en algu-
nas pruebas moleculares. Asi, se reduce el tiempo de espera y mejora la atencién al
paciente (Vashist et al. 2015).

Conclusiones

Las técnicas biotecnolédgicas pueden mejorar la manera en que se diagnostican y mo-
nitorean enfermedades en individuos y poblaciones. Sin embargo, existen barreras
sociales y econémicas que deben ser abordadas para que una mayor cantidad de la
poblacién en México pueda acceder a los servicios de salud de una manera efectiva.
Debe procurarse el aspecto tecnolégico y cientifico de la medicina a través del apoyo
a la investigacién, asi como la planeacion, la ejecucién y el seguimiento de medidas
sociales, considerando los aspectos socioeconémicos y culturales que Gltimamente
modifican el perfil de las enfermedades en una poblacién.
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Las herramientas de la biotecnologia en el diagnéstico, aplicadas por medio de
programas publicos dirigidos a la poblacién vulnerable, proporcionan una forma de
cerrar la brecha de salud entre zonas desarrolladas y en vias de desarrollo. Aun asi, se
debe considerar que la cantidad de recursos que estas utilizan sigue siendo elevada.
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