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PRESENTACION

La cultura y el humanismo son, y han sido, elementos cruciales para el
desarrollo integral de las naciones. Por ello, frente a los planteamien-
tos y posicionamientos del siglo XXI, el Forum Universal de las Culturas
Monterrey 2007 se propuso facilitar una renovacion de la conciencia de
nuestro ser colectivo a través de la reflexion y el didlogo.

A lo largo de los ochenta dias de duracion del Férum, un numero
significativo de ciudadanos del mundo ha analizado, entre otros temas
de igual o mayor importancia, la problemdtica de la valoracion de las
expresiones pluriétnicas, el desarrollo del conocimiento, y los esfuer-
zos hechos hasta ahora por erradicar la incomprension, la violencia, la
intolerancia y las diferencias lacerantes entre opulencia y miseria.

La coleccién Dialogos que presentamos tiene como objetivo ge-
nerar, con base en las enriquecedoras sesiones de reflexion habidas,
un intercambio de significados, emociones y contenidos, ademds de
fomentar la aceptacion del otro con dignidad y respeto, y revalorar la
utilizacion de la palabra como herramienta para explicar y escuchar
los niveles mds profuindos del razonamiento y la introspeccion.

Monterrey, la urbe mds dindmica del norte de México, asumio el
compromiso de organizar el Férum Universal de las Culturas como
una oportunidad para honrar la filosofia y los principios convoca-
dos por el encuentro, hecho posible gracias a la suma de esfuerzos
estatales y nacionales, y a la invaluable colaboracién de una socie-
dad civil emprendedora que ha sabido innovar en los campos de la
industria, el comercio y las finanzas, y que sostiene un activo papel
protagonico en la vida cultural del pais.

José Natividad Gonzalez Paras

GOBERNADOR CONSTITUCIONAL DEL EstapO DE NUEVO LEON






INTRODUCCION

Huco BARRERA Y DONATO SALDIVAR

Alo largo de la historia de la humanidad la salud ha sido un tema prio-
ritario que presenta multiples retos para los lideres y las instituciones
encargadas de esta materia. En los albores del siglo XXI, estos retos van
desde investigar las causas de las enfermedades hasta contribuir a su
prevencion e incluso erradicacion, aplicando novedosas tecnologias
emergentes.

No obstante, al mismo tiempo que los ciudadanos de paises desarro-
llados estan disfrutando ya de una expectativa de vida casi centenaria, los
paises mas pobres, carecen de la capacidad econdmica para afrontar los
problemas de salud, enfrentar graves pandemias y guerras fratricidas que
han visto reducida la esperanza de vida de su gente. De tal manera, paises
como Haiti, tienen la misma esperanza de vida en la actualidad que Esta-
dos Unidos en 1910. Ademas, mientras que en los paises desarrollados las
instituciones de salud se encuentran desbordadas por los problemas de
sobrepeso y obesidad desde la infancia, en los mas pobres la mortandad
por desnutriciéon sigue siendo una triste realidad. De acuerdo al Reporte
Mundial de la Salud que presentd la Organizacion Mundial de la Salud
(OMS) en el 2002, la cifra de nifios desnutridos alcanzo los 170 millones y
tres millones de ellos mueren al ano.

A pesar de sus intentos de mejorar su capacidad para generar riqueza,
las sociedades subdesarrolladas no logran superar innumerables proble-
mas de eficacia, productividad, malas condiciones de trabajo y grandes re-
zagos. Los padres de familia se ven obligados a largas jornadas de trabajo
y los hijos tienen que renunciar a la educacion superior para dedicarse
también a trabajos mal pagados, lo que redunda en un circulo vicioso que
impide salir del subdesarrollo, contribuye a una salud pobre y a una mala
calidad de vida.
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En el afan por encontrar soluciones a estos problemas el Férum con-
vocd en la semana de los Dialogos dedicada a la Cultura de la Salud y
Calidad de Vida, a expertos provenientes de diversas latitudes capaces de
identificar y debatir las practicas que han hecho o estan haciendo la dife-
rencia en materia de salud. Este libro recoge una muestra representativa
de las ponencias.

Existen enfermedades que por su magnitud y distribucion geografica
representan grandes riesgos para la humanidad. Entre las de origen infec-
cioso destaca el Sida, por su alarmante crecimiento, por la diversidad de
obstaculos culturales que han frenado su prevencién y por carecer aun de
una cura. También han aumentado las enfermedades cardiovasculares y
varios tipos de canceres, en cuyo origen convergen factores directamente
relacionados con estilos de vida poco saludables como el tabaquismo y el
alcoholismo. Otro riesgo distintivo de nuestro tiempo es el aumento en el
consumo de drogas, que afecta la salud individual y el bienestar social, al
desencadenar niveles de violencia inusitados, menguar el potencial de la
juventud, fragmentar familias e incluso disminuir la capacidad productiva
de las sociedades.

Para centrarnos en la situacion de la region americana, Philippe Lamy
nos habla de la realidad que enfrentan los paises de América Latina y el
Caribe y sobre los Objetivos de Desarrollo del Milenio acordados por la
ONU en el ano 2000 en el tema de salud. En este texto se repasan los fac-
tores demograficos, sociales y econdmicos que inciden en la salud y los
cambios producidos en los ultimos afios: crecimiento y envejecimiento de
la poblacion, urbanizacién, migracion, aparicion de nuevas enfermedades
y reaparicion de otras que pensabamos controladas. Lograr los Objetivos
del Milenio en el aho 2015 implica para el autor “un trabajo conjunto de
diferentes sectores, como es el de la salud, el trabajo, la educacion y el am-
biente, que ya estan tratando de desarrollar politicas comunes y politicas
complementarias.” También nos advierte sobre los desaffos planteados por
las enfermedades emergentes y las que vuelven a presentarse: pandemia de
influenza, los problemas producidos por nuestros estilos de vida, el sexo
inseguro, el tabaquismo y la falta de actividad fisica. Asimismo nos alerta
sobre el peso de la violencia, los accidentes y las enfermedades crénicas
como causas principales de morbilidad y de mortalidad en la actualidad.

También nos llegan buenas noticias sobre nuevas alianzas entre los
sectores publico y privado para hacer frente a enfermedades normalmen-
te desatendidas por las grandes empresas farmacéuticas, mas interesadas
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por recuperar sus inversiones rapidamente. Rita Khanna nos presenta un
panorama de las enfermedades propias de los paises en desarrollo y la
necesidad de investigacién en vacunas y nuevos medicamentos efectivos y
que, ademas sean faciles de transportar, conservar y administrar en condi-
ciones dificiles. Fundaciones como la de Bill y Melinda Gates y la industria
farmacéutica internacional se unen para combatir alarmantes pandemias
como la tuberculosis y canalizan esfuerzos filantrépicos y talentos excep-
cionales para coadyuvar con los Gobiernos a alcanzar las metas del mile-
nio de la Organizacién Mundial de la Salud. La autora concluye haciendo
énfasis en la necesidad de la asociacion entre corporaciones privadas, la
comunidad global de la salud y los Gobiernos de los paises afectados, para
aliados combatir mas eficazmente las enfermedades de los pobres, y hace
un llamado en particular a los Gobiernos locales y a las organizaciones no
gubernamentales para lograr que se sumen como socios de esta nueva y
prometedora clase de alianzas.

Otro de los problemas acuciantes de salud se relaciona con la alimen-
tacion, en unos paises la hambruna siembra la desolacion y en otros la
obesidad enferma a adultos y ya representa una seria amenaza para la ni-
nez. Los esfuerzos por educar a la poblacion sobre las dietas alimenticias
optimas, no logran competir con campanas publicitarias que nos inducen
a consumir alimentos poco nutritivos.

Salvador Villalpando, en su texto “Impacto de la desnutricion en la
infancia” nos resume las contradicciones que suponen los malos habitos
alimenticios en nuestro pais y ofrece datos sobre la extension de la desnu-
tricion cronica y la anemia entre los ninos mexicanos. Se refiere también
a como eso incide en la mayor susceptibilidad a padecer enfermedades in-
fecciosas y a tener un bajo rendimiento escolar y perpetuar el circulo de la
pobreza. Del mismo modo, el autor revisa los programas gubernamentales
para abatir estos problemas y sus resultados esperanzadores, pero todavia
por debajo de lo esperado en un pais con nuestro nivel de desarrollo.

Por su parte Gregorio Pérez Palacios en “Las fronteras en la salud de la
mujer: tercer milenio, tercer mundo” aborda el problema del incremento
de las tasas de mortalidad en la mujer debido a la diabetes, asi como el
aumento de la proporcién de personas que sufren sobrepeso y obesidad y
otras enfermedades perinatales. El autor se refiere a la situacién de México
y nos presenta el esfuerzo de las autoridades de salud por estudiar pro-
blemas como la diabetes gestacional, desarrollar e implementar interven-
ciones efectivas para prevenir la diabetes mellitus tipo dos y el sindrome
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metabdlico en poblaciones de alto riesgo. También nos ofrece el resultado
de investigaciones sobre las deficiencias de acido félico y la prevalencia de
preeclampsia-eclampsia asi como las posibles soluciones ofrecidas desde
los centro de investigacion nacionales.

Desde una perspectiva internacional Nancy F. Butte nos habla de una
nueva epidemia que afecta a la poblacién mas joven. Su articulo, “Epide-
mia mundial de obesidad infantil” nos presenta la situacién desde diver-
sos puntos de vista: genéticos, familiares, pero sobre todo se enfoca en el
cambio en la dieta de los nifios y jévenes, la cual se traduce en la ingesta
de alimentos altos en grasas y azucares, pero pobres en vitaminas y mi-
nerales. La autora identifica también la disminucién de la actividad fisica
asociada “a las formas de trabajo y recreacién sedentarias, a la depen-
dencia de los automoviles, a la urbanizaciéon y a la mecanizacién de acti-
vidades.” La doctora Butte, participa en el estudio “Viva la familia”, que
parte de la hipotesis de que, ademas, existe una predisposicion genética
con “un efecto medible y estimable sobre la expresion de la obesidad y
sus co-morbilidades en nifios hispanos”. Para finalizar su articulo hace
un llamado a los Gobiernos, asociaciones internacionales, organizacio-
nes no gubernamentales y sector privado a conseguir un compromiso
politico sostenido.

El articulo de la doctora Susan Fisher-Hoch, “Tuberculosis y diabetes
mellitus: una nueva amenaza global”, nos alerta sobre la extension de la
tuberculosis en todo el mundo y su asociacién con otras enfermedades,
como el Sida y la diabetes mellitus, asociacion, esta ultima, practicamente
desconocida. Los estudios realizados por ella en la frontera entre México
y Estados Unidos han arrojado datos preocupantes ya que 35 por ciento
de los pacientes con tuberculosis en esa zona tenian la diabetes como
factor de riesgo y no otros factores comunes como el VIH, el abuso de
drogas o de alcohol. Una de las conclusiones de esta investigacion es que
la tuberculosis ha entrado a una nueva era en la que una enfermedad del
metabolismo permite que regrese, particularmente en sociedades con una
predisposicion genética hacia la diabetes.

La investigacion médica y la biotecnologia estdn revolucionando
nuestra capacidad para detectar las enfermedades, combatirlas, obtener
productos y servicios utiles para el hombre, y mejorar la alimentacion.

Asi, las sociedades desarrolladas han experimentado grandes cam-
bios en la esperanza de vida y caminan hacia un envejecimiento gene-
ralizado de la poblaciéon. De acuerdo a David Schlessinger en “Genética
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del envejecimiento” hay diversas maneras de ver este proceso: aumento
de sabiduria, deterioro y enfermedades, extension del desarrollo, o como
longevidad. En su intento de relacionar el envejecimiento con la genética,
el doctor Schlessinger dice que se han identificado “variantes de genes
involucrados en la susceptibilidad a un mayor nimero de enfermedades,
incluyendo enfermedad intestinal inflamatoria, degeneraciéon macular y
diabetes”. Agrega que el conocimiento de los factores genéticos de riesgo
ayuda a poner en practica medidas preventivas para bloquear o minimizar
ese riesgo.

Sin embargo, mientras que en Europa, Japén y Estados Unidos la inves-
tigacion en medicina ha aumentado en los ultimos afios y se dedican a ella
cuantiosos recursos econémicos, diez millones de nifios mueren al afio
por causa de enfermedades curables. El investigador Ariel Pablos-Méndez
en “Acceso universal a la medicina moderna” nos pone frente a esa terrible
realidad, y subraya que los esfuerzos realizados por los sectores publico
y privado no han sido suficientes y en muchos lugares la practica de la
medicina se lleva a cabo con esquemas propios del siglo XIX. Para el autor
resolver el problema de salud equivale actualmente a llevar al hombre a la
luna y se puede lograr por medio del conocimiento.

Por ultimo, desde la perspectiva de Laureano Simén Buela, la medicina
del siglo XXI debe confeccionarse a la medida de la individualidad genética
de cada paciente. El autor es director de una empresa que se enfoca en
el desarrollo de productos que van del diagnéstico de enfermedades al
prondstico de su evolucion y a saber cudl sera su grado de agresividad y
severidad. Esta nueva medicina parte del genoma humano y busca dar al
médico herramientas que faciliten el tratamiento de sus pacientes y re-
percutan sobre su calidad de vida. Si bien, esto no significa solucionar
todos nuestros problemas de salud, si cambia radicalmente la forma de
administrar la medicina. Asi, senala el autor, cuando un médico atienda a
un paciente, “el cambio consistira en que el diagndstico no sera el tnico
recurso para determinar el tratamiento adecuado, sino que se tendra que
tomar en cuenta el perfil genético que determine la respuesta de ese indi-
viduo al panel de tratamientos disponibles”.

El didlogo entre lideres académicos y sociales y la audiencia ciuda-
dana permitié abordar las amenazas a nuestra salud y alimentacién, y
los avances en ciencia y tecnologia que estan impactando a la medicina,
asi como las alternativas y retos que tenemos para alcanzar mas salud y
mayor bienestar. En la semana dedicada a estos temas, se trabajo en for-
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ma paralela en propuestas para abanderar, a partir del Forum Universal
de las Culturas Monterrey 2007, legados en materia de cada uno de los
grandes temas tratados. Ademas, se impartieron talleres sobre el combate
a las adicciones en la adolescencia y sobre la prevencion del Sida; como
una novedosa alternativa terapéutica, el Club de la Risa imparti6é también
un taller.

Nuestro equipo de trabajo, integrado por Olivia Barrén Cano, Martha
Galvan Contreras y Nancy Olivares Gonzalez, identific las ponencias mas
representativas para que, reunidas en este libro, constituyan un testimonio
del trabajo realizado y propicien la continuacion y enriquecimiento del
dialogo.



SITUACION DE LA SALUD
EN LAS AMERICAS

PHiLIPPE Lamy*

Voy a referirme a dos temas que estan relacionados: la situacion de la sa-
lud en América Latina y el Caribe y los Objetivos de Desarrollo del Milenio
acordados en el seno de la ONU en el ano 2000. Como introduccién, trataré
brevemente los organismos sociales que representan estos objetivos en
México, como es la Organizacion Panamericana de la Salud (OPS), creada
el 2 de diciembre de 1902 en la Convencion Sanitaria Internacional llevada
a cabo en Washington D.C.; esta organizacion fue creada por los Estados
del continente americano y cuenta con 35 paises miembros. Ademas de
Puerto Rico, que es un miembro social, hay tres paises europeos partici-
pantes, Francia, Reino Unido y Paises Bajos, debido a que tienen territorios
en América; también hay dos paises observadores miembros de la organi-
zacion: Espana y Portugal, por razones de tipo histérico y cultural. Por su
parte, la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) fue creada en 1948 y es
una agencia especializada para la salud del sistema de la ONU.

El documento llamado Salud de las Américas ofrece un panorama am-
plio sobre este tema en la region; un tomo es regional y el otro es un
documento por cada pafs que representa la situacion de la salud y los de-
safios existentes; también se relaciona con los Objetivos del Milenio. Este
informe busca promover el debate entre quienes toman las decisiones para
lograr una mejor salud y equidad entre la poblacion de América.

El informe quinquenal sobre la salud de los pueblos de América descri-
be la salud de los 46 paises y territorios que conforman el continente y la
respuesta institucional a los problemas. Hace una descripcion del sistema
y los servicios sanitarios existentes en la region y en cada uno de los paises.

* Representante de la Organizacion Panamericana de la Salud / Organizacion Mundial de la
Salud, México.
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El informe ha sido desarrollado por un gran numero de personas de la
Organizacién y por los socios pertenecientes a cada uno de los paises.
Este documento describe donde vivimos, quiénes somos, cdmo vivimos,
de qué nos enfermamos y de qué morimos.

América se puede caracterizar por tres cambios demograficos impor-
tantes: el crecimiento, la urbanizacion y el envejecimiento de la poblacion.
Desde 1950, la poblacion de la region se ha triplicado, hay aproximada-
mente 900 millones de habitantes, sin embargo, el crecimiento demografico
es menor de lo que ha sido en el pasado; en el ano 2006 el incremento fue
equivalente al 1.2 por ciento en promedio. Los paises de habla inglesa del
Caribe tuvieron un crecimiento del 0.4 por ciento, mientras que Centro-
américa tuvo un maximo del 2 por ciento.

QUIENES SOMOS

Uno de los fendmenos mas importantes de la regién ha sido el de la urba-
nizacion. La proporcion de la poblacién urbana crecio en los tltimos veinte
afos un 10 por ciento aproximadamente, al pasar de 69 por ciento en 1980
hasta casi un 79 por ciento en el 2006. La poblacioén total de América Latina
y el Caribe en el ario 2006 se estima en casi 560 millones de habitantes, los
grupos con el crecimiento mas rapido en la region han sido los adultos de
sesenta afos y mas, al igual que los de ochenta afios y mas. Entre los logros
relacionados con la salud se encuentran la desaceleracion del crecimiento
demografico, la prolongacion de la duracion de la vida y la reduccion de las
defunciones por enfermedades transmisibles y por trastornos perinatales.
Hay que sefialar que en América existen grupos étnicos muy importantes,
entre 45y 50 millones de personas conforman alrededor de 400 grupos, lo
que corresponde a un 7 por ciento de la poblacién, y en algunos casos repre-
sentan el 40 por ciento de la poblacion rural de América Latina y el Caribe.

Otro fendbmeno muy importante en la region, con un gran impacto en
la salud, es el tema de la migracién. La situacién principal a este respecto
se puede sintetizar de dos maneras: se estima que mas de 20 millones de
latinoamericanos y caribefios viven actualmente fuera de su pais de na-
cimiento; de éstos, 75 por ciento emigra hacia Estados Unidos. También
hay un fenémeno importante de movimiento interno entre el campo y las
ciudades, fendmeno que es selectivo, puesto que los migrantes tienden a
ser gente joven y mujeres.
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Como vIVIMOS

La esperanza de vida de América Latina y el Caribe en el ultimo medio siglo
ha crecido a una velocidad mayor que en América del Norte. En 1950 la
diferencia entre la poblacion del sur y la del norte era de 17 afos; en 2005
esa diferencia entre ambas regiones se acorté a siete afios. Sin embargo, la
distribucion de la esperanza de vida al nacer en América Latina y el Caribe
es muy desigual; en el 2005, un haitiano tenia una esperanza de vida de un
poco mas de 52 anos, la misma que la de Estados Unidos en 1910, casi un
siglo de atraso causado por el fendbmeno de exclusion social relacionado
con la pobreza.

Se ha avanzado mucho en materia de reduccién de la pobreza durante
los ultimos afos, sin embargo, en el 2005 mas del 40 por ciento de la pobla-
cién de América Latina y el Caribe 213 millones de personas- continuaban
viviendo en situacion de pobreza, y el 17 por ciento —88 millones de perso-
nas-, estaban en situacién de pobreza extrema. Cerca de 152 millones de
personas no tenfan acceso a agua segura hi a servicios basicos sanitarios.
El progreso de la educacion ha sido considerable en los ultimos 25 anos; si
se mide la tasa de alfabetizacion, ha aumentado desde 88 por ciento en la
década de 1980 hasta 94 por ciento en 2006, sin embargo las mujeres siguen
teniendo tasas de alfabetizacion inferiores a los hombres. Las personas que
viven en las zonas rurales también presentan tasas mas bajas que las de las
zonas urbanas y los pobres estan menos alfabetizados que los ricos.

Alrededor de un 27 por ciento de la poblacion no tiene acceso perma-
nente a ciertos servicios basicos de salud —150 millones de personas-, el 46
por ciento no tiene ninguin seguro de salud publico ni privado —257 millo-
nes de personas. En Estados Unidos, por ejemplo, el pais mas desarrollado
de la region, alrededor de 44 millones de personas carecen de servicios
de salud, lo que representa aproximadamente una quinta parte de la po-
blacién. En América Latina y el Caribe 685 mil nifios carecen de esquema
de vacunaciéon completa y 17 por ciento de los partos en esta regién son
atendidos por personal de salud no calificado.

La inequidad tiene un grave impacto sobre la salud global. Los paises
menos desarrollados concentran el 84 por ciento de la poblaciéon mundial,
pero consumen menos del 11 por ciento de los gastos mundiales de salud
y sobrellevan el 93 por ciento de la carga global de enfermedades.

La exclusion social crea una relacion estrecha entre la salud y el medio
ambiente. En América Latinay el Caribe 152 millones de personas se hallan
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sin acceso a agua potable ni servicios basicos, 120 millones carecen de ser-
vicios de salud por razones econémicas y mas de 107 millones de personas
no tienen acceso a servicios de salud por razones geograficas. En la region
se ha detectado una relacion entre la salud y el medio ambiente, la cual
tiene su origen en el acceso al agua y la muerte infantil.

Otros riesgos en materia de salud en Centroamérica se encuentran en
la proporcién de mujeres entre quince y 24 anos de edad que han tenido
relaciones sexuales antes de los quince anos —50 por ciento—; se sabe que
los embarazos precoces tienen un alto impacto sobre la mortalidad mater-
na e infantil y se estima que 40 por ciento de estos embarazos no fueron
planeados.

Anualmente se registran alrededor de 54 mil nacimientos de madres
menores de quince anos de edad y dos millones de embarazos de madres
de quince a 19 afios. Cada ano, mas de 22 mil mujeres de América Latina y
el Caribe mueren por complicaciones del embarazo y el parto. Una de cada
tres mujeres en América Latina y el Caribe ha sido victima de violencia
sexual, fisica o psicolégica por parte de personas de su entorno familiar;
la violencia intrafamiliar también es un fendmeno grave y muy importante
en esta region.

Otro tipo de riesgo sanitario tiene que ver con el tabaco. Recientemen-
te se acordo en el seno de la OMS aprobar el Convenio Marco de la Lucha
contra el Tabaco, el cual se ha transformado en tratado internacional ra-
tificado por una cantidad suficiente de paises. México ha sido el primer
pals que ratificd este convenio; ha propuesto y debatido en el seno del
parlamento un proyecto de ley para regular y restringir su consumo en
México. En 2006, mas del 20 por ciento de los jovenes de trece a quince
anos habian consumido tabaco, una de las proporciones mas altas en el
mundo para ese grupo de edad. Hay una relacion entre salud y ambiente
que se manifiesta en que de 102 enfermedades principales, 85 son, en par-
te, causadas por la exposicion a riesgos ambientales. Cuatro paises de las
Américas estan entre los mas grandes emisores de didxido de carbono en
el mundo: Estados Unidos, Canada, Brasil y México.

DE QUE NOS MORIMOS

Las causas principales de mortalidad en América Latina y el Caribe son
las enfermedades cardiovasculares, con el primer lugar de incidencias de
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muerte con 900 mil casos; en segundo lugar se encuentra el cancer, en
tercer lugar las enfermedades parasitarias, en cuarto lugar los accidentes
de transito y la violencia, y en quinto lugar las enfermedades respiratorias
y las llamadas enfermedades cronicas. Los accidentes y la violencia son
responsables de una gran cantidad de muertes y ya no somos el continente
donde las causas principales de mortandad eran las de tipo transmisible
—como las parasitarias o las respiratorias—, sino las enfermedades cronicas.

Cada ano en América Latina se producen enfermedades atribuibles a la
presion arterial elevada, al sobrepeso, a la obesidad, al abuso del alcohol y
del tabaco: éstos son los factores causantes de la mayor cantidad de enfer-
medad en la region. Cerca de 900 mil personas mueren por enfermedades
del sistema circulatorio en América Latina y el Caribe, 400 mil muertes
son atribuibles a la hipertension, casi 300 mil se deben al sobrepeso u
obesidad, 280 mil son por problemas de abuso de alcohol y unas 250 mil
muertes son causadas por el consumo de tabaco.

Los diferentes tipos de cancer contribuyen a la carga de mortalidad con
medio millén de muertes por afio, particularmente el cancer de estémago,
pulmon, colon, mama y préstata, que conjuntamente representan el 50 por
ciento de los casos. Hay enfermedades infecciosas y parasitarias que cons-
tituyen la tercera causa de mortalidad, con mas de 300 mil decesos anuales.
Las principales enfermedades en América Latina son la tuberculosis, el Sida
y las enfermedades diarreicas. Los accidentes de trafico y la violencia tienen
la misma carga que los agentes infecciosos, pero afectan con una mayor
proporcion a los varones. En los ultimos afios se registraron anualmente en-
tre 110 y 130 mil homicidios, y entre 25 y 30 mil suicidios en América Latina
y el Caribe, siempre con mas casos entre los varones.

Un tema que también es muy importante y caracteriza la situacion de
la salud de la region es la discapacidad; una de sus causas son los acci-
dentes, especialmente sobre la poblacion joven de entre quince y 34 anos
de edad. También es alto el porcentaje de personas en edad productiva con
discapacidad; 25 por ciento son nifos y adolescentes y hay una ausencia
de servicios de rehabilitacion y de atencién para la poblacién con disca-
pacidad. Solamente de 2 a 3 por ciento de la poblacion de la regién tiene
acceso a programas de servicios especializados.

En la regién aun existen enfermedades transmisibles como la malaria
—su erradicacion esta incluida en los Objetivos del Milenio-, que es en-
démica en 21 paises de la region con mas de 900 mil casos en el 2005. En
este mismo afio hubo en la regiéon mas de 200 mil casos de tuberculosis,
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particularmente la mitad se concentra en Brasil y Pert. Por 1o menos 220
mil personas se infectan de Sida anualmente.

En esta region también hay problemas de salud emergentes, de apa-
ricién o de reaparicion reciente. La salud y la enfermedad son procesos
dinamicos; logramos reducir y eliminar algunas enfermedades infecciosas,
pero otras aparecen, o vuelven enfermedades que se creian desaparecidas.
La propagacion internacional de enfermedades e infecciones constituye un
problema global de salud publica y un problema de seguridad sanitaria. En
los ultimos diez afios un numero significativo de enfermedades que han
causado epidemias, como la tuberculosis o la malaria, se hicieron mas re-
sistentes a los medicamentos y a las medidas de prevencion y control.

En los ultimos veinte afios se han registrado més de seis millones de
casos de dengue, y la morbilidad causada por las enfermedades llamadas
desatendidas es muy grande; se estima que hay entre 80 y 100 millones
de personas infectadas con alguna helmintiasis y también por lo menos 8
millones de personas se encuentran afectadas por diversos agentes, como
la enfermedad de Chagas, la filariasis linfatica, la legmaniasis cutanea, la
oncocercosis y el tracoma.

Los OBJETIVOS DEL MILENIO:
SINERGIA ENTRE SALUD Y DESARROLLO

Una manera de conservar la salud es tratarla de manera integral. Durante
muchos afios se considerd que era un asunto de los médicos, del personal
de salud de los hospitales y que ahi se resolveria el problema. La salud es
una obra de todos, pero también de todas las instituciones y de todos los
sectores.

Los Objetivos del Milenio aprobados en el seno de la ONU tienen como
misién encontrar soluciones para la promocion del desarrollo, y tratan de
sintetizar las recomendaciones principales de las diferentes conferencias
organizadas por la ONU a lo largo de las décadas de 1980 y 1990; casi de
manera natural la salud se convirtié en un eje central de estos Objetivos.
Su implementacion tiene asignaturas pendientes, tales como los rezagos
operativos para el fortalecimiento de los sistemas de salud publica y de su
infraestructura. El rezago estructural para extender la proteccién social
de la salud en América Latina requiere desarrollo y sistemas integrales
y equitativos; en la region hay tal rezago de gobernabilidad, que se debe
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involucrar a todos los sectores del Gobierno y de la sociedad civil en un
esfuerzo intersectorial y de participacién conjunta.

Hay una relacion entre los Objetivos del Milenio y el desarrollo de
los programas de salud nacionales. La naturaleza y el costo de las in-
tervenciones que los paises necesitan instrumentar para lograrlos estan
relacionados con la salud, con la identificacion de economias de escala
para el fortalecimiento de los sistemas de salud, con la organizacion de
planes, politicas y programas nacionales y con el desarrollo de proyectos
de inversion que tomen en cuenta flujos de inversién tanto interna como
externa requeridos por los diferentes paises. Muchos paises dependen
todavia para asuntos de salud de la ayuda internacional. Hay una rela-
cién entre los Objetivos del Milenio y el desarrollo nacional de la salud;
algunos de sus elementos son la participacion de la sociedad, pues no
son un asunto solamente del personal y los servicios de salud. Algunas
orientaciones politicas para alcanzar estos objetivos son la promocién
de la intersectorialidad y la interinstitucionalidad, por medio de las cua-
les se lograra lo mejor para todos, fortalecer el trabajo entre salud y
ambiente, mejorar la equidad, extender la proteccion social en materia
de salud, incrementar y hacer mas progresivo el gasto corriente y de
inversion y asegurar el desarrollo integral y sostenible de los recursos
humanos de este sector.

Uno de los Objetivos del Milenio mas importantes es la reduccion de la
mortalidad de los nihos menores de cinco anos. El promedio mundial es
de 79 decesos sobre mil nacidos vivos y el promedio de América Latina y
el Caribe es de 31 decesos sobre mil nacidos vivos. Podemos hacer mucho
todavia para reducir y eliminar casos importantes de muertes de menores
de cinco afos en nuestra region.

La mortalidad materna es un problema de la region y se tienen que ha-
cer enormes esfuerzos para erradicarla. Actualmente los datos obtenidos
varian segun los paises. El atraso que tiene un pais como Haiti, que alrede-
dor del ano 2002 tenia una morbilidad materna semejante a la que Estados
Unidos tenia en 1930, demanda hacer un esfuerzo enorme para lograr que
la morbilidad materna en todos los paises de la regiéon alcance los niveles
que tienen en este momento Estados Unidos o Canada.

La manera de lograr los Objetivos del Milenio en el afio 2015 implica un
trabajo conjunto de diferentes sectores, como es el de la salud, el trabajo,
la educacion y el ambiente, que ya estan tratando de desarrollar politicas
comunes y politicas complementarias.
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Hay algunos Objetivos que no han sido formulados, uno de ellos es
la manera de remediar la ocurrencia de enfermedades cardiovasculares,
causantes del 31 por ciento de la carga de mortalidad y del 10 por ciento
de la carga mundial de enfermedades. Otro objetivo es la disminucion de
la diabetes en América Latina; se estima que hubo cerca de 13.3 millones
de personas afectadas en el 2000, y se cuenta con una proyeccidn cerca-
na a los 32.9 millones de personas para el afo 2030. Qué hacer con los
trastornos mentales es otro de los Objetivos del Milenio; se ha determi-
nado que este tipo de discapacidad tuvo un aumento promedio de 8.8 por
ciento de anos de vida en 1990, a un 22.2 por ciento en el 2002. Este tipo
de trastornos pueden llegar al 10 por ciento de la carga de enfermedades
de la region.

Para monitorear el progreso y los avances de los paises y la region, la
Organizacion Panamericana de la Salud (OPS) ha establecido desde hace
mas de diez afios una Iniciativa Regional y Sistema de Datos Bésicos de
Salud en América,' que sirve como sistema de informacion y cuenta con
los perfiles de salud de los paises de la region. Se tienen los perfiles de
los paises, y también informacion en materia de salud regional: estatal,
municipal y distrital. Es importante describir la situacion de los diferen-
tes problemas de salud y de los desaffos en materia de salud regional,
porque se ha descubierto que los promedios esconden disparidades exis-
tentes entre los territorios mas pobres, los grupos mas vulnerables, las
regiones de mayor desarrollo y las poblaciones mas présperas.?

La Organizacion Panamericana de la Salud ha desarrollado un marco
sustentado en tres ejes para lograr el desarrollo integral de la salud entre
naciones: resolver la agenda inconclusa, proteger los logros en el campo
de la salud y enfrentar los nuevos desafios. La agenda inconclusa se refie-
re a los problemas que persisten, que deberian haber sido aminorados o
eliminados. Los logros que deben protegerse en el campo de la salud son
los relativos a la muerte infantil, disminuidos en parte por la elevada tasa
de mortalidad materna; en muchos paises existen enfermedades como la
oncocercosis, la legmaniasis, el tracoma y la enfermedad de Chagas, que
deberan ser eliminadas. Mantener los logros en esta region ha consistido
en la eliminacion de la poliomielitis y del sarampion y la disminucion de la
tasa de mortalidad infantil.

' http://www.paho.org/english/dd/ais/BI_2007_ENG.pdf
2 La pagina para consultar los indicadores basicos de salud de 2004 a 2006 de los paises de la
region es http://ais.paho.org/phdss/index.htm
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ENFRENTAR LOS DESAFIOS

Los grandes retos representados por las enfermedades emergentes y las
que vuelven a presentarse, la posible pandemia de influenza, los proble-
mas producidos por nuestros estilos de vida, el sexo inseguro, el taba-
quismo, la falta de actividad fisica y la violencia son producidos por la
forma como la vida y la sociedad estédn organizadas. Estos temas tienen
que enfrentarse como los nuevos problemas de salud de la regiéon; muchos
de estos problemas son considerados como enfermedades crénicas y las
principales causas de morbilidad y de mortalidad.
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NUEVAS ALIANZAS PUBLICO-PRIVADAS
PARA COMBATIR ENFERMEDADES
DESATENDIDAS EN LOS PAISES
EN DESARROLLO

Rita KHANNA®

Las alianzas entre los sectores publico y privado son un mecanismo rela-
tivamente nuevo para combatir las enfermedades desatendidas. En este
texto intentaré explicar los problemas que se presentan y los mecanismos
para solucionarlos, utilizando el ejemplo especifico de la fundacion Aeras
Global TB Vaccine para mostrar la situacion actual, qué lecciones podemos
aprender y cudles son las dificultades que debemos superar.

Las enfermedades infecciosas, especialmente en los paises en desarro-
llo, representan una gran carga econémica y social. Mas de 90 por ciento
de las muertes por enfermedades contagiosas en el mundo son causadas
por unas cuantas enfermedades que, en su mayoria son prevenibles y tra-
tables. En los paises en desarrollo, hay factores sociales y econémicos que
contribuyen a esta alta tasa de enfermedades infecciosas como la pobreza,
la falta de acceso a los servicios de salud y los patrones de migracion. Cada
dos o tres anos escuchamos de una nueva enfermedad infecciosa, uno de
los ejemplos mas recientes es la influenza aviar.

Para tener una idea de la dimension del problema revisemos los si-
guientes numeros: las enfermedades del sistema respiratorio bajo son la
causa de muerte de 3 millones 900 mil personas al afio en todo el mundo;
el VIH-Sida de 2 millones 800 mil; la tuberculosis, de 1.6 millones y la ma-
laria, de un millén 200 mil. Por lo general los casos se concentran en los
paises mas pobres y representan una gran carga para esas poblaciones,
donde los recursos son limitados.

Una muestra de la disparidad global, es la brecha conocida como 90-10,
que quiere decir que 90 por ciento de los recursos de salud, se dirige a 10

* Presidenta de asesoria legal y de administracion de transferencia de tecnologia internacional
de “Aeras Global TB Vaccine Foundation”. Ademds es consejera de la “puerta” al desarrollo del
Banco Mundial.
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por ciento de la poblacién que puede pagar esas soluciones. En Africa, 62
por ciento de las muertes se debe a las enfermedades infecciosas; en el
este de Asia, 31 por ciento. En Europa, en cambio, sélo 5 por ciento de la
mortandad se debe a enfermedades infecciosas. En América, es el 10 por
ciento, que no es tan grave en comparacion a 62y 31 en las regiones antes
mencionadas.

Las enfermedades infecciosas son propias de los paises en desarrollo
y, ademas, tenemos problemas para suministrar las medicinas en estas
naciones. Hay una tremenda necesidad de desarrollar tratamientos inno-
vadores y nuevas vacunas. Pero, hasta afnos recientes, habia muy poco
interés por parte del sector privado, ocupado en obtener ganancias y re-
cuperar sus inversiones, y desmotivado por los muy pocos incentivos para
que se involucre en esto, porque al final, estos medicamentos y vacunas se
destinaran a gente pobre que no sera capaz de pagarlas.

Para encontrar nuevas vacunas, tratamientos y medicinas de enferme-
dades como la malaria y la tuberculosis se necesita hacer mucha inves-
tigacion. Esto significa que para llevar a cabo el proceso desde la etapa
de descubrimiento hasta la etapa de comercializacién es necesario hacer
grandes inversiones. Ademas, existe mucha incertidumbre en torno a la
efectividad de los productos. No se sabe si las medicinas funcionaran sélo
en el laboratorio o si realmente llegaran a ser un producto comercial: debe
haber investigacion, desarrollo y estudios preclinicos; asi como demostrar
el funcionamiento primero en animales y luego en seres humanos. El cos-
to estimado de estas fases se puede cifrar entre 800 y mil 200 millones de
dolares, de tal manera que la incertidumbre cientifica incrementa el riesgo
y, por lo tanto, desalienta la inversion. Esta es una de las principales barre-
ras para involucrar a la iniciativa privada en el problema.

Necesitamos una mayor capacidad en la produccion de las vacunas.
Debe existir conocimiento técnico y capacidad no solo para desarrollarlas,
sino también para manufacturarlas una vez que estén disponibles. El caso
de la hepatitis B es un ejemplo de ello. Una vez desarrollada la vacuna,
tardo mas de diez afios en llegar a los paises del tercer mundo, porque las
compafifas farmacéuticas sabian que no podrian venderla en esos luga-
res. De tal manera, no habia incentivos para que estas grandes industrias
invirtieran millones de ddlares en centros de manufactura. Ademas existe
otra barrera: el costo de oportunidad. Las empresas son conscientes de
que si invierten cientos de millones de dolares en investigaciones sobre
el corazén o el cancer, las ganancias seran mucho mas altas, y perderfan
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ese costo de oportunidad si invirtieran en un producto para la poblacion
de paises en desarrollo.

El desinterés por parte de la industria privada en este tema es evidente
cuando observamos el numero de medicamentos para cada enfermedad:
para el cancer es cercano a los 400; los medicamentos para problemas
cardiacos son aproximadamente 146, que aun es un numero alto, mientras
que para la tuberculosis sélo existen alrededor de seis. Lo mismo ocurre
con el numero de compafifas involucradas en el desarrollo de medicamen-
tos: para el cancer hay 178, mientras que para la tuberculosis sélo hay
doce. La tuberculosis cobra aproximadamente la mitad de muertes que el
cancer cada afo, sin embargo esos numeros no se traducen en la cantidad
de compaiias involucradas ni en el nimero de medicinas en proceso de
desarrollo. Ademas, hay que tomar en cuenta que las vacunas son menos
redituables que las medicinas, por lo que el sector privado presenta aun
menos interés en apoyar estos proyectos. El financiamiento para la inves-
tigacion y desarrollo de vacunas contra la tuberculosis, proviene princi-
palmente del sector publico y, recientemente, de la filantropia, es decir, de
fundaciones como la de Bill y Melinda Gates y algunas otras. Actualmente
20 por ciento del dinero para estos desarrollos proviene de la filantropia y,
en estos casos, las instituciones que apoyan la investigacion para el desa-
rrollo de vacunas no estan interesadas en obtener ganancias.

NUEVOS MECANISMOS PARA INCENTIVAR AL SECTOR PRIVADO

En los afios recientes, debido a la participacion de estas fundaciones, se
han desarrollado nuevos marcos de trabajo para utilizar el dinero y ha-
cer alianzas entre el sector publico y el sector privado, a las cuales se les
conoce como alianzas para el desarrollo de productos. Basicamente, el
modelo se basa en obtener financiamiento del sector publico y de organi-
zaciones filantrépicas para disminuir el riesgo de la inversion y poder invo-
lucrar al sector publico para desarrollar el producto. El objetivo es proveer
medicinas y vacunas al menor costo posible y asegurarse de que estén
disponibles en cantidades suficientes, evitando periodos tan largos como
el mencionado de la hepatitis B. Otro mecanismo en las alianzas para de-
sarrollo de productos, ademds de proveer recursos para la investigacién y
las pruebas clinicas, es compartir el riesgo existente y hacer compromisos
de compra por adelantado. Es decir, los paises donantes y las fundaciones
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se comprometen a comprar la vacuna en grandes cantidades una vez que
esté disponible, pues las companias farmacéuticas no van a construir una
planta de manufactura si saben que ni siquiera los Gobiernos la pueden
pagar. Por lo tanto, estos compromisos son una manera de garantizar la
recuperacion de la inversién al sector privado y ademas, abren la oportu-
nidad para que las manufactureras de los paises en desarrollo realmente
se involucren. En diciembre del 2005 se anuncio el primer compromiso
de compra por adelantado para una vacuna contra €l neumococo, con un
presupuesto de mil 500 millones de dolares. El compromiso contempla
que durante los siguientes cuatro o cinco afios varias companias realmen-
te inviertan en el desarrollo de la vacuna, sin embargo aun hay muchas
complicaciones porque debe haber muchas vacunas multivalentes para las
diferentes poblaciones.

Estos mecanismos para solucionar problemas a través de incentivos
son lo que se conocen como mecanismos de “jalar y empujar”. El finan-
ciamiento directo a la investigacion empuja para que se haga el trabajo
en el laboratorio y se obtengan resultados. Por otro lado, estan los me-
canismos de jalar, cuando los Gobiernos y fundaciones se comprometen
a comprar. Al tener un fondo disponible que proveen los donadores, eso
“jala” el descubrimiento hacia los procesos de mercado. Los otros in-
centivos son los créditos de impuestos para investigacion y desarrollo.
De esta manera, es mas facil que las grandes companias farmacéuticas
decidan involucrarse en el campo de las enfermedades de los paises en
desarrollo. Asimismo, también existen los incentivos de la propiedad in-
telectual, ya que se puede usar la tecnologia para otras cosas posterior-
mente. Una vez obtenido el producto, es necesario educar a la poblaciéon
para que utilice la nueva vacunva, la que realmente funciona, de otro
modo se corre el riesgo de desarrollar una buena vacuna sin que ésta se
consuma.

Actualmente existen cerca de cien alianzas para el desarrollo de pro-
ductos. Algunas de las mas conocidas son: la Iniciativa Internacional por
una Vacuna contra el Sida, con sede en Nueva York, financiada en parte por
Bill Gates, por la Agencia de Estados Unidos para el Desarrollo Internacio-
nal (USAID, por sus siglas en inglés) y por otras fuentes; la Iniciativa para
la Vacuna contra la Malaria, la cual desarrolla una vacuna en colaboracion
con GlaxoSmithKline y que actualmente esté en la fase 111 de prueba y TB
Alliance, enfocada en el desarrollo de nuevas medicinas y tratamientos para
la tuberculosis.
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Una de las alianzas, que ha cobrado relevancia en los medios recien-
temente es el Instituto One World Health. Se trata de una compania de
biotecnologia sin fines de lucro que ha desarrollado una solucién para la
enfermedad de Leishmaniasis, la cual es prevalente en algunas regiones
de la India y otras partes del mundo. Es uno de los casos mas exitosos en
menor tiempo, pero hay que recordar que se trata de una medicina y no
una vacuna. Las vacunas tardan mucho mas tiempo en desarrollarse.

LA FUNDACION AERAS GLOBAL TB VACCINE
Y LA SITUACION ACTUAL DE LA TUBERCULOSIS

Esta fundacion tiene su sede en Maryland y obtiene su financiamiento
de la Fundacion Bill y Melinda Gates, principalmente. El primer financia-
miento llegé alrededor del afio 2001 y fue de 25 millones de ddlares. Hace
cuatro afnos se entregaron otros 83 millones y recientemente se anuncio
un donativo mas de 200 millones de ddlares. Pareciera ser mucho dinero,
pero debemos entender las fases y costos para obtener una vacuna. Al
pasar por las pruebas clinicas hay tres fases y cada una cuesta entre 120
y 150 millones de ddlares. Por lo que el ultimo fondo recibido s6lo nos
permitira llegar hasta la fase 11, por lo tanto tendremos que buscar otras
soluciones posteriormente. Parte del financiamiento también proviene del
Centro para la Prevencion y Control de Enfermedades (CDC, por sus siglas
en inglés) de Estados Unidos, y de otros Gobiernos extranjeros como el
holandés y el danés, a través de la Agencia Internacional para el Desarrollo
de Dinamarca (DANIDA).

El 2007 marcdé los 125 afos del descubrimiento de la Mycobacterium
tuberculosis, el agente que causa la tuberculosis, por Robert Koch. Durante
algun tiempo, la gente penso6 que la enfermedad estaba bajo control, pues
aparentemente disminuyeron los casos, por lo menos en los Estados Uni-
dos y algunos otros paises occidentales. Sin embargo, en los ultimos afnos
ha resurgido la preocupacién por la enfermedad. Un ejemplo de ello fue el
caso de Andrew Speaker, un ciudadano estadounidense a quien durante
una estancia en el extranjero, el CDC le realiz6 una prueba y descubrié que
tenia tuberculosis multirresistente, y por un tiempo incluso se crey6 que
era extremadamente resistente. Se le advirtio a través del Departamento
de Estado que no debia volver a Estados Unidos porque podia dispersar
la enfermedad, sin embargo, regreso a través de Canada. A partir de ese
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momento apareciéo muy frecuentemente en las noticias y se esperaba que
dado el interés mediatico ayudaria a encontrar fondos para combatir la en-
fermedad. En todo caso, resulté que no presentaba ningtn sintoma, pues
la tuberculosis es una enfermedad que uno puede transportar sin sentir
los sintomas. La unica razon por la que le hicieron los estudios fue porque
¢l tuvo un accidente, se le tomé una radiografia del pecho y detectaron
que tenia algo parecido a la tuberculosis. Como se puede ver no estamos
hablando de una enfermedad del pasado.

La tuberculosis es una enfermedad que puede permanecer latente. De
hecho se cree que hasta un tercio de la poblacién mundial esté infectado
con la bacteria, sin que se encuentre activa. Hay 8 millones de personas
diagnosticadas anualmente con tuberculosis de las cuales aproximada-
mente 2 millones mueren cada ano. La enfermedad se mantiene latente
y se activa cuando el sistema inmunoldgico se ve debilitado o cuando se
presentan casos de desnutricién u otros factores que conducen a que la
enfermedad se vuelva activa. Todos estos factores son prevalentes en la
poblacion pobre, la que no tiene una buena alimentacion o que tiene otro
tipo de problemas de salud.

Uno de los factores que ha vuelto la tuberculosis aun mas amenazante
y ha aumentado la prevalencia de la enfermedad es la co-infeccién con
el Sida. Los pacientes con VIH son mas susceptibles a la tuberculosis ya
que su sistema inmunolodgico esta debilitado, ademas existe un problema
de coordinacion, porque a estos pacientes se les deben dar dos tipos de
tratamientos conjuntamente, lo cual ha representado un serio problema
en muchos casos, aunque recientemente han habido cambios. En la ac-
tualidad existen 12 millones de personas coinfectadas. Esta combinaciéon
mortal ha ocasionado que, en lugares como Sudafrica, Zimbabue, Lesoto
y Botsuana, las incidencias de tuberculosis se multipliquen hasta siete ve-
ces. En estos paises hay muchos casos de personas infectadas con VIH en
quienes la tuberculosis progresa mas rapido. Por lo tanto, la necesidad de
coordinar los dos tratamientos es esencial.

En algunas regiones ha surgido una forma aun mas amenazante de
la tuberculosis, conocida como tuberculosis multirresistente, porque no
responde a los tratamientos normales. Los problemas que se presentan
por lo complicado y prolongado de los tratamientos han resultado en un
incremento del numero de casos de tuberculosis multirresistente, que al-
canza los 400 mil por afio. Cuando se vuelve resistente a las medicinas de
segunda linea, surge lo que se conoce como tuberculosis extremadamente
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resistente, la cual no responde a ningun tipo de medicamento conocido.
En un pequefo pueblo de Sudafrica se presentd un caso en el cual 52 de
53 personas murieron al cabo de algunas semanas de ser diagnosticadas.
Estamos hablando de una tasa de mortalidad de méas de 98 por ciento para
€sos pacientes, que en su totalidad eran VIH positivos.

NUEVAS MANERAS DE ENFRENTAR LA TUBERCULOSIS
A TRAVES DE LAS ALIANZAS PARA DESARROLLO DE PRODUCTOS

éQué hacemos en el desarrollo de nuevas formas de diagnostico, nuevos
tratamientos y nuevas vacunas? La Fundacion para Nuevos Diagndsticos
Innovadores se centra en el desarrollo de pruebas de diagndstico rapidas,
precisas y costeables para la deteccion de la tuberculosis. Esto es, por su-
puesto, una necesidad critica, porque se requiere hacer una deteccién tem-
prana para tratar la mayoria de los casos, pues cuando detectamos un caso
normalmente ya es muy tarde. Se estima que si se logra hacer diagndsticos
tempranos, podriamos salvar alrededor de 625 mil vidas cada afno.

La Fundacién TB Alliance ha trabajado arduamente en el desarrollo de
nuevos medicamentos para tratar la tuberculosis.' Algunos de sus princi-
pales esfuerzos se han orientado al descubrimiento de tratamientos para
responder adecuadamente a la epidemia de coinfeccién de tuberculosis y
Sida, asi como para prevenir la tuberculosis en las personas infectadas con
VIH. El descubrimiento de la estreptomicina en la década de 1950 nos hizo
creer que la tuberculosis iba a desaparecer. Sin embargo, esto no sucedio,
ahora la amenaza de la tuberculosis es tanta como la que hubo antes del
descubrimiento del antibiotico.

Los principales retos para la terapia contra la tuberculosis son simpli-
ficar los tratamientos y reducir su duracién, que actualmente es de entre
seis y doce meses. Si se pudiera acortar este periodo la carga para el pa-
ciente serfa menor y se simplificaria el tratamiento. También es necesario
desarrollar medicamentos para los pacientes coinfectados con VIH y tuber-
culosis que se puedan combinar con los tratamientos antirretrovirales. Los
medicamentos mas nuevos son de hace mas de treinta anos y la epidemia
del Sida ha conducido a mas casos de tuberculosis. Para superar esto,
TB Alliance tiene alrededor de seis nuevos medicamentos en proceso de

' http://www.tballiance.org
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desarrollo. Todavia estan en la fase de descubrimiento, lo que significa que
va a tomar un tiempo para que esto se vuelva una realidad. Sin embargo,
ademas de los medicamentos también es necesario tomar en cuenta las
vacunas.

Las vacunas son importantes, son mas baratas y una vez que se vacu-
na a la poblacion tal vez se necesite un refuerzo, pero no una terapia muy
costosa. Aeras trabaja para desarrollar una vacuna mas efectiva contra la
tuberculosis, que seria la primera en ochenta afios.? Actualmente la vacuna
que se sigue utilizando es la BCG, la cual fue descubierta en el Instituto
Pasteur en Francia y desarrollada en los afos de la década de 1930. Pero
ésta protege sélo a los nifios de la tuberculosis diseminada y no es efectiva
contra la tuberculosis pulmonar ni contra la tuberculosis en los adultos.
La OMS ha fijado una meta para una nueva vacuna en el 2015. En Aeras
tenemos cinco o seis candidatas en proceso de desarrollo y trabajamos en
ellas con socios del area académica e industrial. Aeras también se enfoca
en la administracion de la propiedad intelectual, porque si tenemos la pro-
piedad intelectual podremos llevar la vacuna a los sitios donde se necesita.
Tenemos socios para el trabajo de campo y para el desarrollo y las pruebas
clinicas. Se requiere de mucho dinero y esfuerzo y Aeras es muy activa y
tiene presencia en distintas partes del mundo.

Nuestras metas son encontrar la vacuna en los préximos afos y ha-
cerla disponible a quienes mas la necesitan. Para ello nos asociamos con
el sector privado, obtenemos dinero de fundaciones, trabajamos con las
academias y los Gobiernos. También desarrollamos vacunas en nuestro
propio laboratorio de investigacion y desarrollo y contamos con nuestras
propias instalaciones para manufacturar la vacuna BCG. Tenemos socios
en la industria farmacéutica, como GlaxoSmithKline; Crucell, que es la mas
grande empresa de biotecnologia en Holanda, Statens Serum Institute; Im-
muno Biology, una compania de biotecnologia en el Reino Unido y el Ins-
tituto Serum de la India, el cual esta haciendo nuestro BCG recombinante,
entre otras instituciones. Actualmente estamos en negociaciones con Chi-
na para manufacturar en ese pais. La idea es que, una vez que la tengamos,
la vacuna contra la tuberculosis se desarrolle alli, ya que es mas barato y
€so nos permitiria ademas involucrar a companias de manufactura locales,
lo cual facilita la distribucién, pues ya tienen los canales adecuados y ase-
gurariamos un mejor consumo. En China esto es especialmente necesario

2 http://www.aeras.org

34



Nuevas alianzas publico-privadas

ya que no se puede importar la vacuna, sino que todo debe ser manufac-
turado en el pafis.

Por el lado de la Academia, hemos hecho estudios clinicos en la Uni-
versidad de Capetown en Sudafrica y la Universidad Saint John en la India.
También tenemos una colaboracion con el Instituto Karolinska de Esto-
colmo, para hacer algunas pruebas clinicas. Asimismo, trabajamos con
varias universidades de Estados Unidos, a las cuales les damos fondos o
les otorgamos licencias para el uso de tecnologias. Nuestro financiamien-
to proviene, como ya se menciond, principalmente de la Fundacién Bill y
Melinda Gates, y también del CDC, la FDA, DANIDAy el Gobierno holandés,
entre otras instituciones.

La estrategia de vacunacion de Aeras es la de induccion-refuerzo: se
trata de realizar una induccion con una vacuna inicial y luego reforzarla
con otro candidato. La induccién podria llevarse a cabo ya sea con la vacu-
na BCG o un recombinante de la BCG en los recién nacidos y posteriormen-
te se administrarian vacunas de refuerzo a las catorce y a las 24 semanas.
GlaxoSmithKline, Statens Serum Institute y Crucell ya cuentan con can-
didatos para el refuerzo. Si ademds logramos desarrollar una vacuna que
pueda ser administrada de manera oral, seria mas facil manejarla porque
nos evitamos el uso de agujas y desinfectantes. También seria conveniente
que se pudiera almacenar a temperatura ambiente, para evitar problemas
de almacenamiento.

Lo bueno de nuestro modelo es que hemos seleccionado a los mejores
candidatos ahora y estamos buscando minimizar el costo de las pruebas
clinicas. Podemos hacer muchas pruebas en un solo sitio en lugar de hacer
cada una por separado, y al combinar las pruebas minimizamos los costos.
Aeras, a pesar de ser una fundacion, trabaja de manera semejante a una
compania farmacéutica, no en la busqueda de ganancias sino en el pro-
ceso de desarrollo de productos, hacemos estudios preclinicos y pruebas
clinicas y buscamos activamente estrategias de manufactura.

En las alianzas entre iniciativa publica y privada cada parte contribuye.
Las industrias son expertas en el desarrollo de productos, en la produccion
y tienen los canales de distribucion, y se requiere que hagan un compro-
miso de proveer vacunas costeables en cantidades suficientes. Esa es su
contribucién.

Por su parte, la fundacion Aeras apoya las pruebas clinicas, construye
los sitios, lleva a cabo pruebas clinicas y apoya la manufactura a través
de acuerdos en conjunto. Nos aseguramos de que las empresas privadas

35



Rita Knanna

trabajen solamente con nosotros ya que proveemos el financiamiento, y
de que la fundacion adquiera la propiedad intelectual, para evitar que las
farmacéuticas lleguen a producir la vacuna pero luego no la hagan llegar
a los pacientes que la necesitan. Igualmente, si el colaborador abandona
el proyecto o no es capaz de manufacturar la cantidad previamente pac-
tada, Aeras tiene el derecho de tomar el proyecto, quedarse con derechos
de manufactura, o cederla a un tercero mutuamente acordado asi como a
transferir los conocimientos técnicos. Si las farmacéuticas no pueden ofre-
cer precios razonables, nos reservamos algunos derechos para obtener la
tecnologia y hacerla mas barata, es decir, transferir la tecnologia a alguien
que manufacture en un pais en desarrollo para que los costos sean meno-
res, pues incluso en China y en la India hay mercados redituables, por lo
que debemos evitar una situacion en la que haya suficiente vacuna, pero
que toda sea vendida solamente en mercados rentables y no en los mas
pobres. En los acuerdos de Aeros si la vacuna no esta disponible para al
menos 2 por ciento de la poblacion de escasos recursos, se debe transferir
la tecnologia a Aeras. Es muy importante evitar que se repita lo sucedido
con la hepatitis B y debemos asegurar la capacidad de manufactura con
anticipacion.

En el caso de la BCG recombinante tenemos nuestra propia capacidad
de manufactura y podemos hacer 200 millones de dosis de vacuna en bruto
cada ano. Nuestro esquema es producir la vacuna en bruto en los Estados
Unidos y luego enviarla para manufactura en la India, China y Corea, para
reducir el costo. En China probablemente se procedera de diferente manera,
porque si el Gobierno chino no permite la importaciéon de vacuna en bruto,
ésta tendré que ser hecha de principio a fin en China.

NECESIDADES DE FINANCIAMIENTO

El proyecto para el desarrollo de la vacuna contra la tuberculosis requiere
3 mil 600 millones de ddlares en el periodo de 2006 a 2015, y nuestro pre-
supuesto actual estd mil 500 millones de dolares por debajo de lo necesa-
rio, por lo que tendremos que buscar otras fuentes de financiamiento. Se
necesitan recursos para descubrir nuevas medicinas y vacunas y también
para las pruebas clinicas y la manufactura. Necesitamos recursos para pla-
near la investigacion, desarrollar el producto y nuevas herramientas para
pruebas clinicas y para demostrar si las nuevas herramientas son efectivas

36



Nuevas alianzas publico-privadas

y adecuadas. La asociacion entre corporaciones privadas, la comunidad
global de la salud y los Gobiernos de los paises afectados es necesaria y las
relaciones publicas también cobran un papel importante en estas alianzas.
Hay que asegurarse de involucrar a los Gobiernos locales y a las ONG y
trabajar con transparencia, de tal manera que la comunidad también se
vuelva un socio de la alianza. Asimismo, los Gobiernos también deben ha-
cer ciertos compromisos y adquirir responsabilidades en estas alianzas.

Las enfermedades infecciosas son un gran reto y a medida que la en-
fermedad escala se requieren mas nuevos medicamentos y vacunas. Para
alcanzar este reto necesitamos nuevas fuentes, mecanismos y financia-
miento que permitan reducir el riesgo para el sector privado, asi como una
administracion estratégica de la propiedad intelectual para garantizar el
acceso a estos desarrollos. Hay esperanza de que los nuevos medicamentos
y vacunas para la tuberculosis y otras enfermedades de los paises del tercer
mundo funcionen. Las alianzas para el desarrollo de productos trabajan
arduamente para conseguir la meta de desarrollar y asegurar la disponibili-
dad de nuevas medicinas y vacunas efectivas para las poblaciones que mas
las necesitan en paises pobres a precios accesibles.
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IMPACTO DE LA DESNUTRICION
EN LA INFANCIA

SALVADOR VILLALPANDO™*

Un problema que no hemos acabado de resolver en México es el de la
desnutricién y no hemos resuelto este malestar, a pesar de estar en medio
de una transicion epidemioldgica de obesidad. Los datos que les presen-
taré se basan principalmente en dos encuestas nacionales de nutricion
realizadas, una en 1999 y la otra en 2006. En primer lugar voy a describir
la prevalencia y la distribucion de la desnutricion y la anemia, dos de los
problemas de nutricién mas importantes del pais. Finalmente explicaré si
los cambios sobre la salud de los individuos participantes en las encuestas
han tenido alguna asociacion con los programas nacionales de interven-
cién para la desnutricion implementados en este pais.

Los datos de la encuesta nacional de nutricion fueron obtenidos median-
te la aplicacion de una metodologia complicada. En primer lugar, los datos
de las dos encuestas son muestras probabilisticas de la poblacién mexicana.
Se seleccionaron los hogares y los individuos que deberian ser entrevistados
para que la muestra fuera realmente representativa de la realidad nacional.
En la ultima encuesta del 2006 hicimos entrevistas y evaluaciones a miem-
bros de 45 mil hogares, esto significé haber entrevistado a poco mas de
90 mil participantes. Por su diseno, la muestra es representativa del pais, y
permite hacer distinciones entre las areas urbanas y rurales, y entre cuatro
regiones geograficas que se han mantenido similares en las ultimas tres en-
cuestas. La novedad de esta encuesta consistié en que tomamos un tamano
de muestra lo suficientemente grande para que hubiera representatividad
entre los estados. Las dos encuestas fueron disefiadas exactamente igual,
una tras otra, para permitir comparaciones validas.

* Especialista en Endocrinologia pediatrica y metabolismo. Presidente del Colegio de Profesores
de Nutricion y Salud. Investigador y director de drea del Centro de Investigacion en Nutricién y
Salud del Instituto Nacional de Salud Publica de México.
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La poblacion que estudiamos en esta ocasion se divide en segmen-
tos o grupos de edad. Primero, ninos menores de cinco anos, quienes se
encuentran mas afectados por los problemas de la desnutricién; después
estan los escolares; hay un tercer segmento de mujeres y hombres de doce
a 42 anos, y finalmente esta la poblacién mayor de cincuenta anos, que re-
presenta otra novedad: estas personas no habian sido consideradas antes
dentro de las encuestas y ahora si tenemos datos de ellas.

Al hablar de desnutricién estableceremos varias definiciones. La Orga-
nizaciéon Mundial de la Salud estuvo de acuerdo en la definicion de la des-
nutricion basada en la distribuciéon de peso y talla de la poblacion. Existe
desnutriciéon aguda cuando hay una pérdida de masa corporal con relacion
a la estatura. Otro indicador del padecimiento relaciona la talla con la edad:
una talla baja indica desnutricion crénica. En algunos paises se usa también
como indicador de la desnutricion el peso combinado con la edad, pero este
criterio de medicion ya no es util porque es muy poco especifico, debido a
que mezclaba desnutricion aguda y desnutricion crénica.

La desnutricién aguda, también llamada emaciacién, se manifiesta por
un peso bajo respecto a la estatura. Se debe principalmente a que no hay
una alimentacion suficiente, lo que ocasiona falta de calorias y proteinas; a
esto se le conoce también como hambre aparente. Bajo otras condiciones,
cuando hay una enfermedad que impide la utilizacién de estos nutrientes,
a pesar de que los haya y se los pueda comer suficientemente, se puede
producir un trastorno alimenticio llamado desnutricion secundaria.

Para la talla baja, el indicador de desnutricion crénica para la pobla-
cion de los ninos menores de cinco anos en 2006 fue de 12.7 por ciento,
mientras que la emaciaciéon o desnutriciéon aguda representd apenas el
1.6 por ciento de la poblacién. Este trastorno ha dejado de ser un pro-
blema grave de salud publica en el pais. La desnutricion aguda, la de los
nifos que estan en los huesos, ya no es un problema de salud publica en
México, pero esto no significa que haya desaparecido; en el pais hay en-
tre 40 y 50 mil nifos menores de cinco afos que la sufren, que no pueden
ser abandonados y que necesitan ser atendidos, pero los recursos para
el tratamiento tienen que dirigirse a los bolsones de desnutriciéon aguda
que se encuentran no solo en los estados del sur de la Republica donde
hay gran pobreza, como Oaxaca y Chiapas, entre otros, sino también
a los estados del norte, especialmente la franja que va desde la sierra
Tarahumara hasta las tierras de Nayarit y Sinaloa, donde vive un gran
conjunto de poblaciones indigenas.
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En la zona mas desarrollada, que es la zona norte, y en la menos de-
sarrollada, que es la sur, vemos que durante los primeros cinco anos de
edad cambi6 la prevalencia de desnutricion aguda. Durante el primer afio
de edad la desnutricién tuvo casi la misma prevalencia en ambas zonas
-3.4 y 3.3 por ciento, respectivamente. Para el segundo ano, hubo una
disminuciéon muy importante del padecimiento en la zona sur y una dis-
minucion menor en la zona norte —2.2 y 2.3 por ciento-, que se mantuvo
hasta el tercer ano de vida. No fue sino hasta el cuarto afilo que empezo a
disminuir un poco la desnutricion, y fue durante el quinto afio cuando se
empezaron a igualar ambas zonas. Las semejanzas se debieron a que en
el sur la disminucion de la desnutricion fue répida, pero esto se debid a
que la mortalidad fue mayor que en la zona norte, donde fueron capaces
de mantener vivos a buena parte de los nifios con desnutricion aguda. Esta
enfermedad, durante su etapa extrema significa un riesgo del 50 por ciento
de muerte nada mas por tenerla.

Entre los adultos de las mismas poblaciones no continud la desnutri-
cién aguda; ellos son los que sobrevivieron y se mantuvieron bajo con-
diciones mas o menos buenas. En este grupo de edad, para la séptima
década de vida, el numero o la proporciéon de personas que padecieron
desnutricién aguda aumenté constantemente hasta alcanzar —en 2006 el
5.2 por ciento entre los hombres y el 4 por ciento entre el grupo general de
las personas mayores de setenta anos.

Fueron muchas las causas que provocaron la desnutricion entre los
adultos mayores. Primero, sus condiciones econdmicas son menos favo-
rables: ya no tienen trabajo, dependen de una familia, ya no tienen dientes
y no pueden masticar bien. Esta es una sefial de alerta a la que debemos
poner mucha atencién, porque seguramente el problema aumentard en la
medida que crece la poblacion con mayor edad.

El problema mas importante no es la desnutricién aguda, sino la cré-
nica. Este ultimo tipo de desnutriciéon se manifiesta solamente por una
talla mas baja que la esperada para la edad, pero no causa un impacto
tan dramatico como la desnutricién aguda. La desnutricién crénica es la
suma de todas las agresiones que sufrioé un nifno a lo largo de su vida, y
por agresiones me refiero a mala alimentacion e infecciones frecuentes,
de tal manera que su potencial genético de crecimiento se deteriord y ter-
mind con una estatura final mas baja que la que debi6 tener. El problema
se debe principalmente a deficiencias de ciertos micronutrimentos —vita-
minas y minerales— y también a las infecciones recurrentes a lo largo de
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la vida. El mal se agrava por la falta de acceso indispensable a los servicios
de salud, porque las personas afectadas por este tipo de males no cuentan
con dependencias donde pueden ser atendidos y el efecto sobre la salud se
vuelve mayor. Esta, como la desnutricién aguda, es una enfermedad tipica
de la pobreza.

La desnutricion crénica tiene como consecuencia que el paciente se
hace mas susceptible a padecer infecciones agudas, por lo que se repite el
circulo vicioso de mas infecciones, menos crecimiento y mas infecciones.
Las defensas contra las infecciones de quien padece desnutriciéon estan
mucho mas limitadas; quienes padecen este mal tienen un mayor riesgo
de morir. Lo mas grave es que los nifios afectados tienen un rendimiento
escolar menor que los que no tienen talla baja. Por si fuera poco, tienen
un mal prondstico de vida futura, porque la desnutricion crénica los pone
bajo un mayor riesgo de suftir enfermedades cronicas durante la edad
adulta, como son la obesidad, la diabetes mellitus, la hipertension y las
enfermedades cardiovasculares. De hecho, la desnutricion crénica es uno
de los factores que contribuyen de manera importante a la epidemia de
enfermedades que actualmente tenemos en el pais.

Ademas de los problemas de salud, el bajo rendimiento escolar hace
que la capacidad de los afectados para aprovechar la educacion que se
les brinda y las oportunidades que tienen dentro de la sociedad para con-
seguir un mejor trabajo sean mas limitadas. Y aqui tenemos uno de los
factores que perpetdan la pobreza, porque las familias tendran cada vez
menos posibilidades de superacion.

Durante los tres primeros afnos de vida la desnutricion crénica es me-
nos frecuente. No obstante, es en esta etapa donde se suman todos sus
efectos adversos. Después de los cuatro anos la prevalencia se estabiliza y
se mantiene constante practicamente hasta el final. Podemos predecir con
la talla de un nifio de cuatro afios cuadl sera su talla final; esto es impor-
tante, porque en esta etapa se encuentra la oportunidad para resolver el
problema. Si nosotros no actuamos dentro del periodo de oportunidad de
los tres afios ya no habra ninguna acciéon que pueda remediar las conse-
cuencias de la desnutricion crénica, pues los dafos seran irreversibles.

Al hacer una comparacién sobre como el desarrollo econémico y so-
cial se relacionan con la talla baja, se analizaron las zonas norte, centro,
sur y la zona conurbada de la Ciudad de México. La zona sur rural tiene
la prevalencia mas alta de talla baja, que en 1999 fue de 41.5 por ciento,
indice comparable solamente a los paises del sudeste asiatico y a los
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paises africanos. En el norte, los habitantes de la zona rural aun tienen
una prevalencia de talla baja de 6.6 por ciento, cifra muy cercana a la de
los paises desarrollados.

Otro hecho sobre el que es necesario poner atencion es la prevalencia de
desnutricion en la zona sur rural, que de acuerdo con las cifras de nuestra
encuesta es la mas afectada. De 1999 a 2006 hubo una disminucién de la
desnutricion del 15.9 por ciento, muy superior a la de las demas zonas, pero
el problema aun no esta resuelto, ya que persistié una alta prevalencia (25.6
por ciento). La disminucion de la desnutricién aguda en el area rural en todo
el pais se debi6 fundamentalmente al descenso ocurrido en la zona rural del
sur. Si comparamos los grupos de hombres y mujeres del sur y del norte, los
hombres del sur tienen una prevalencia de talla baja en cualquier grupo de
edad tres veces mayor que la de los hombres del norte, y lo mismo ocurre
con las mujeres del sur, en las que hay una prevalencia de desnutricion cré-
nica casi tres veces mayor que las mujeres del norte, region donde, ademas,
las mujeres padecen menos la desnutricion crénica que los hombres.

En lo relativo al desarrollo de la talla corporal, la media para la estatu-
ra de las mujeres jovenes de 20 a 29 afos en 1999 fue de 153.6 centimetros,
contra el patréon de referencia internacional, que es de 160 centimetros;
para el ano 2006 este grupo de mujeres tuvieron una talla promedio de
154.7 centimetros, un incremento de un centimetro, que parece muy poco,
pero bajo términos poblacionales es realmente un incremento muy impor-
tante. En esta estadistica, a medida que la edad es mayor —30 a 49 afios—,
la talla es mas baja, lo cual expresa que hubo una mejoria sobre el estado
de nutricién entre la poblacion. Entre los hombres, esta diferencia de edad
con la estatura fue mucho més notoria, pues su estatura aumentd de ma-
nera importante durante el ano 2000 para los varones de todas las edades.
En el 2006 la estatura promedio de los hombres fue de 168 centimetros,
muy cercana a los 170 centimetros, que son la referencia internacional.

Acerca de la desnutricion, la primer deficiencia sobre la que pensamos
es la de proteinas, pero este nutriente esta 62.8 por ciento mas arriba de
la recomendacion para su ingesta entre la poblacién de nifios menores de
cinco anos. En cambio, hay problemas muy serios con el zinc y las vitami-
nas Ay C. El hierro es un poco enganoso, aunque consumimos una buena
cantidad de €l -85 por ciento de lo recomendado-, pero resulta que lo
absorbemos mal, porque en nuestra dieta hay una gran cantidad de maiz,
el cual contiene una sustancia llamada acido fitico, que interfiere fuerte-
mente con la absorcion de hierro.
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Se han hecho mediciones sobre la sangre de los nifilos menores de 12
anos acerca de su contenido de hierro, zinc, vitaminas Ay C y acido folico.
La ingesta de hierro en 1999 fue del 66.6 por ciento para el grupo de ninos
de uno a dos anos, pero disminuy6 gradualmente para los grupos de tres
a cuatro y cinco a once anos, cuya deficiencia, aun asi, descendi6 de 48.1 a
36.3 por ciento. El zinc, que es fundamental para el crecimiento, tuvo una
ingesta que vario del 33.9 al 21.7 por ciento de lo recomendado. Los esta-
dos del sur que tuvieron mayores deficiencias nutricionales y mayor des-
nutricion crénica fueron Yucatdn, Oaxaca, Guerrero y Chiapas. La mayoria
de los estados del norte y centro del pais —doce entidades— estuvieron muy
cerca de llegar a la meta de tener menos de 10 por ciento de prevalencias
de desnutricion. El resto de los estados —16 entidades— tuvieron entre un
19.9y 10 por ciento de prevalencia de desnutricion.

En 1988 tuvimos 22.8 por ciento de desnutricion crénica —talla baja—
para nifos menores de cinco anos; para la encuesta del 2006, el porcentaje
se habia reducido a 12.5, casi la mitad. Hubo una buena reduccion, esto
es una buena noticia, pero no todavia como para cantar victoria; nuestro
problema auln es serio. Si vemos cuanto cambié esta tendencia por afio
entre 1988y 1999, la disminucion fue muy lenta: de 0.45 puntos porcentua-
les cada afio. En cambio, de 1999 a 2006 la desnutricion crénica disminuyé
mas rapidamente, un 0.75 por ciento cada aio. Hubo progresos sobre la
atencion a la salud, pero los cambios no quieren decir que la velocidad
signifique mejoria.

La anemia es un adelgazamiento de la sangre, es una disminucién de
los glébulos rojos y de la hemoglobina. Cuando este padecimiento ocurre
durante los primeros tres anos de vida tiene efectos negativos sobre la
estatura, pero también sobre el desarrollo mental y sobre la capacidad de
defensa contra las infecciones, porque tanto el hierro como el zinc partici-
pan en la produccion y mejora del sistema inmunolégico. Una consecuen-
cia de la anemia consiste en que los nifios sufren una disminucién de su
capacidad intelectual; quiere decir que ciertas funciones superiores, como
la capacidad de pensamiento abstracto y la capacidad de resolver proble-
mas, se encontraran disminuidas. Esto se manifiesta en bajo rendimiento
escolar, principalmente en las areas de matematicas y del manejo del len-
guaje. Lo mas grave de todo es que si la deficiencia de hierro no se corrige
durante los dos primeros afnos de vida, el dafio puede ser irreversible. Esto
nos puede hacer reflexionar sobre las causas de los resultados de las eva-
luaciones del rendimiento escolar en nuestro pais.
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En una encuesta nacional sobre salud se encontré que la prevalencia
de anemia entre ninos menores de cinco anos fue del 23.7 por ciento en
2006, comparado con el 28.1 por ciento en 1999. Si desglosamos los cam-
bios que ocurrieron en cada uno de los periodos —de los doce a los 59
meses subdivididos en cuatro intervalos—, tenemos que la edad mas sus-
ceptible es de los doce a los 24 meses. Entre 1999 y 2006 este intervalo tuvo
una mejoria de 13.8 puntos porcentuales sobre la prevalencia de anemia.
El intervalo de los ninos de 24 a 35 meses tuvo ocho puntos porcentuales
de mejoria; éste es el intervalo de edad adecuado para revertir los efectos
de la desnutricién cronica.

Si analizamos la informacién por zonas geograficas, encontramos
que la prevalencia de anemia mas importante sucedié en el norte y en el
sur. Curiosamente, a pesar de que las condiciones de nutricion son mejo-
res en el norte, la prevalencia de anemia fue tan alta como la del sur. En
1999 estas dos regiones tuvieron resultados comparables, y la disminu-
cion durante estos ultimos seis afnos fue similar entre los dos grupos. En
la Ciudad de México en 2006 hubo un aumento de la prevalencia de ane-
mia. Lo hemos interpretado como consecuencia de la inmigracién pobre
que va a la capital a buscar trabajo; aunque este dato seria importante,
no es mas que una especulacion y no tenemos ninguna prueba de ello.

La anemia en las mujeres es muy alta, sobre todo en las embarazadas.
En 2006 tuvo una disminucion de 4.6 puntos porcentuales con respecto a
1999 entre la poblacién total de mujeres. Es particularmente importante
prevenir la anemia en las embarazadas, pues transmiten el hierro necesa-
rio para que el nifio que crece en su vientre nazca con una buena dotacion
de hierro y no desarrolle de nuevo la anemia. La mayor prevalencia de
anemia en las mujeres se debe fundamentalmente a las pérdidas cronicas
de sangre por la menstruacion y el parto.

Por otra parte, entre la poblacién de adultos mayores podemos ver que
a medida que avanza la edad, la prevalencia de anemia aumenta de mane-
ra importante, lo cual indica problemas de salud. Para 2006, el estado de
nutricién de los adultos de cincuenta afos y mas, de ambos sexos, se dete-
riord; por lo que se necesita poner énfasis en la busqueda de soluciones.

Al comparar las poblaciones por recursos econdémicos, los nifios de
niveles socioeconémicos mas bajos tienen mayor prevalencia de anemia
que los de nivel alto. La mejorfa mas importante sucedié entre los nifos
de nivel socioecondémico medio. Los problemas de anemia y deficiencia de
hierro han mejorado, pero no se han resuelto, y esto atenta contra el capital
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humano del pais porque no permitimos el desarrollo completo de las ca-
pacidades intelectuales para que el individuo pueda resolver problemas y
mejorar su propia situaciéon econdémica.

Es necesario mencionar las pérdidas economicas debidas a la falta de
capacidad cognoscitiva por deficiencias de hierro y por la anemia en otros
paises. En Venezuela, por ejemplo, representan el uno por ciento del PIB,
es decir, de todo el dinero generado en ese pais, y hay razones para pensar
que estas pérdidas son similares en México, porque tenemos un desarrollo
econdmico si no igual, muy cercano.

Para resolver este problema, se han implementado varios proyectos
disefiados para cubrir grandes grupos de la poblacion. En el grupo de los
menores de doce afios lo mdas importante es que se resuelva la deficiencia
de hierro y la anemia. Para ellos se han implementado tres programas:
reparto del suplemento del programa Oportunidades, que consta de una
comida para bebés preparada como puré y que contiene todos los nu-
trientes faltantes en la dieta. En el segundo programa, a partir del 2002,
la leche Liconsa fue fortificada con los mismos nutrientes faltantes; este
programa cubre parte de la poblacién de nifios mayores de un afio. El ter-
cer programa esta destinado a los pueblos indigenas, y se compone de un
suplemento farmacolédgico que contiene vitaminas y minerales. Tenemos
otro programa de fortificacién de harinas, que comenzé en 1998 con un
acuerdo con las industrias de la harina de trigo y del maiz. Probablemente
desde esa época ustedes comen, sin saberlo, pan y tortillas fortificados
con hierro y con zinc. Este programa fue dirigido fundamentalmente a la
poblacién que consume mas pan y tortillas.

El porcentaje de los beneficiarios de los programas de alimentacion en
México es muy alto, es de no creerse. En el area rural, el 80.3 por ciento
de los hogares recibe el apoyo de algiin programa de ayuda alimenticia,
mientras que en el area urbana los hogares apoyados representan el 28.7
por ciento. La cuarta parte de los hogares del pais recibe algun tipo de ayu-
da alimenticia; si analizamos su situacion socioeconémica considerando
cinco grupos, encontramos que en el primer grupo, que es el de los mas
pobres, el 73 por ciento de los hogares recibe algun tipo de ayuda alimen-
ticia, la cual no es suficiente pues deberia recibirse en el 100 por ciento de
estos hogares. En cambio, en el grupo cinco, los de mayor ingreso, un 17
por ciento recibe esos beneficios, pero no deberian de recibir ninguno. Con
todo y estas inequidades, es claro que los hogares rurales de los niveles
mas pobres reciben en este pais un alto grado de ayuda alimenticia.

46



Impacto de la desnutricién en la infancia

En sintesis, los programas y sus porcentajes de distribucién son:
Oportunidades, que se entrega a un 25 por ciento de los hogares; leche
Liconsa que recibe un 7.8 por ciento de la poblacién; desayunos escolares
que benefician al 7.1 por ciento de los hogares, y el programa de pueblos
indigenas para el seis por ciento de los hogares.

Una comparacion de los programas Oportunidades y fortificacion de
la leche Liconsa, basada en los datos de dos encuestas de 1999 y 2006,
demostré que para Oportunidades, la poblacion base considerada més
pobre fue la que estaba dentro del grupo socioeconémico mas bajo de la
encuesta nacional de nutricion de 1999, porque en esa época €l programa
Oportunidades todavia no habia comenzado o era muy incipiente. Para
Liconsa la situacién fue un poco diferente, porque teniamos seleccionada
una muestra especifica de beneficiarios, tanto en la encuesta de 1999 como
en la del 2006.

El impacto del programa Oportunidades sobre la prevalencia de ane-
mia entre los nifos de 12 a 24 meses muestra que hubo una disminucion
de este padecimiento de 13.7 puntos porcentuales; entre los ninos de 24
a 36 meses hubo una disminucién de siete puntos. El impacto sobre los
beneficiarios del programa de Liconsa estudiados en las encuestas nacio-
nales de nutricién de 1999 y 2006 mostré un cambio mas impresionante,
porque los nifos de 12 a 24 meses tuvieron una disminucion de anemia de
29.9 puntos porcentuales. Lo mismo sucedio con los nifos de 24 a 36 me-
ses, hubo con una disminucién de 31.3 puntos porcentuales. Si compara-
mos el impacto del programa Liconsa 2006 sobre la poblacion global de la
Encuesta Nacional de Nutricion de ese mismo afo, podemos ver que hubo
una diferencia muy clara: los que recibieron el apoyo de Liconsa mostra-
ron una prevalencia de anemia mucho menor durante los tres primeros
anos de vida, comparados con los que no recibieron la leche Liconsa.

Para la desnutricion cronica que se observa en la talla baja, Oportuni-
dades tuvo un impacto mayor al disminuir la anemia que habia en 1999 en
casi 8.7 puntos porcentuales, mientras que el impacto de Liconsa fue de
seis puntos porcentuales en 2006. Las diferencias acerca de la prevalencia
de anemia entre las dos encuestas significa que alrededor de 860 mil nifnos
dejaron de ser anémicos durante el periodo de seis afos entre las dos en-
cuestas. Mas de la mitad de esos nifios tenfan entre 12 y 24 meses y estaban
dentro las oportunidades de actuacion. Esto representd una poblacion de
472 mil nifos auxiliados. Tanto Liconsa como Oportunidades contribuye-
ron a que una cantidad parecida de ninos se salvaran de la anemia.
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En conclusion, a pesar de los avances significativos sobre la reduc-
cion de la anemia y la desnutricién cronica manifestada por la talla baja,
estos logros son aun inaceptables para nuestros niveles de desarrollo.
No podemos permitir que sigan estas condiciones. Los casi medio millon
de nifios que fueron salvados de la anemia y de la desnutricién crénica
serdn mejores en su desempefo escolar, social y econémico futuro; es de
esperarse que esto permita recuperar para el pais un capital humano mas
capaz, mas digno y con mayores posibilidades de sobrevivir bien.
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LAS FRONTERAS EN LA SALUD
DE LA MUJER:
TERCER MILENIO, TERCER MUNDO

GREGORIO PEREZ PaLacios®

Reproducirse es una caracteristica distintiva de los seres vivos y constituye
el impulso biolégico mas importante, ya que implica la conservacién de las
especies. Aunque la especie humana sigue la misma secuencia de eventos
biologicos que caracterizan a todos los mamiferos en su proceso repro-
ductivo, ésta ha incorporado elementos adicionales, como son la expre-
sion superior del amor y la sexualidad, que le confieren al acto reproductor
otra jerarquia y que transforma dicho acto en una elevada conjuncién de
dos elementos: la necesidad fundamental y real de la especie y la expresion
del espiritu.

La natalidad en nuestro pafs durante mucho tiempo fue muy alta y, a
principios del siglo pasado se acompané de una elevada tasa de mortali-
dad. Alrededor de los afios de 1940y 1950 hubo grandes avances en materia
de salud, como la creacion del Instituto Mexicano del Seguro Social y de
la Secretaria de Salud. La aparicion de los antibiéticos contribuyé también
grandemente a la disminucién de la mortalidad. Sin embargo, en aquellos
anos la natalidad no sufrié modificaciones importantes y la poblacién y las
tasas de crecimiento total y natural siguieron siendo muy altas.

En esa época tuvimos el primer lugar en crecimiento poblacional en el
mundo, y esto trajo una cantidad de problemas importantes. Hasta 1970
en México hubo una actitud pronatalista. El gran escritor Aldous Huxley,
quien estaba muy preocupado por el crecimiento de la poblacién mundial,
sefiald en su libro Nueva visita a un Mundo Feliz: “La mayoria de nosotros
escogeria el control natal e inmediatamente ello nos confrontaria con un

* Director general del Instituto Nacional de Perinatologia Isidro Espinosa de los Reyes. Iniciador
en México del Programa Nacional de Salud Reproductiva. Ha sido asesor cientifico de la Organi-
zacion Mundial de la Salud, Organizacion Panamericana de la Salud, ONU y las fundacion Ford y
Rockefeller, entre otras
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problema que seria un rompecabezas en fisiologia, farmacologia, psicolo-
gia y ain en teologia... pero la pildora aun no ha sido inventada”.

Huxley bautizé a los anticonceptivos con la referencia a una pildora y
utilizo este término en 1958. Pero estaba equivocado, pues no sabia que
en la Ciudad de México, en 1951, tres distinguidos cientificos, los doctores
George Rosenkranz, el mexicano Luis Ernesto Miramontes y Carl Djerassi
descubrieron la noretisterona, componente activo de la pildora para la an-
ticoncepcion hormonal.

En México, en el ano de 1974, el Gobierno decidié que el control de la
natalidad era un problema muy serio, por lo que se hicieron cambios a la
Ley general de poblacion, que posteriormente se introdujeron en el Pro-
grama Nacional de Planificacion Familiar. En la década de los setenta las
parejas tenian en promedio cerca de siete hijos. La aplicacion de métodos
anticonceptivos por medio de este programa contribuyd notablemente a
disminuir las tasas de crecimiento natural y total de la poblacion, hasta
llegar a la tasa actual de dos hijos por pareja. Debido en parte a esto y a
los avances de la medicina contemporanea, tenemos un incremento de la
esperanza de vida al nacer, que a la vez que ha resuelto los problemas del
pasado, ha traido otros nuevos.

La distribucién poblacional en una muestra tomada en 1999 concentra
una mayor proporcion en la escala en edades desde los cero a 14 afios.
En una prediccion poblacional para los afios 2020, 2030 y 2050, la mayor
proporcién poblacional sigue el crecimiento de la muestra de 1999, in-
crementdndose cada vez menos los nacimientos y decreciendo el estrato
poblacional de mayor edad.

En los dltimos afios hubo un incremento muy notable en la pobla-
cion de adolescentes y jovenes, lo cual puede ser muy ventajoso o muy
desventajoso para el desarrollo social y econémico del pais. Los paises
del sureste asiatico tomaron ventaja de sus respectivos incrementos; ante
este niumero tan grande de adolescentes y de jovenes, los Gobiernos de
Tailandia, Indonesia, Malasia y Corea del Sur invirtieron en educacion,
en formacion de recursos humanos y en salud; al tener muchos jévenes
desarrollaron profesionales técnicos de mucho nivel, lo que incrementé
notablemente la tasa de crecimiento del PIB. Este fendomeno ha sido lla-
mado por los economistas el bono demografico, cuyo beneficio consiste
en tomar ventaja de esta poblacion para capacitarlos y generar empleos.

El despegue del sureste asiatico ha sido verdaderamente un milagro
econdmico. Para lograr esto mismo en México se requiere generar em-
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pleos, y desafortunadamente no se han aprovechado las ventajas para un
desarrollo econdmico similar de aquellos paises.

En lo referente a las causas de mortalidad en nuestro pais y a, pesar
del descenso en la segunda mitad del siglo XX, una de las principales es la
diabetes mellitus. Este padecimiento se ha incrementado alarmantemente
durante un periodo que abarca desde 1990 hasta el ano 2005. La morta-
lidad por esta enfermedad ocupa el primer lugar en México. A pesar de
ello, tenemos una oportunidad para prevenirla, particularmente la diabe-
tes mellitus gestacional; esta enfermedad, consiste en la intolerancia a la
glucosa, se inicia y detecta por vez primera durante el embarazo.

En algunos paises la proporcion de personas afectadas por la diabetes
mellitus gestacional es como sigue: Dinamarca 2 por ciento, Estados Uni-
dos 4 por ciento, México tiene un 11 por ciento, pero en la Ciudad de Méxi-
co, en el Instituto Nacional de Perinatologia, se ha detectado una propor-
cién de hasta 19.6 por ciento. Las mujeres mexicanas embarazadas corren
peligro de desarrollar diabetes mellitus por pertenecer a un grupo étnico
de alto riesgo, mas del 60 por ciento son mayores de 25 aios de edad, cer-
ca del 72 por ciento padecen sobrepeso u obesidad, alrededor del 39 por
ciento tienen un familiar de primer grado con diabetes mellitus y poco méas
del 50 por ciento tienen en su historial complicaciones de embarazo.

Las transiciones demogréficas, epidemioldgicas y nutricionales en
México durante los ultimos veinte a treinta afos han ocasionado un in-
cremento de mujeres en edad reproductiva, mayores tasas de mortalidad
debido a la diabetes, aumento de la proporcién de personas que sufren
sobrepeso y obesidad y un incremento de diabetes mellitus tipo dos. La
cascada metabdlica de alto riesgo se inicia durante el embarazo por la
diabetes mellitus gestacional; a partir de esto se pueden desarrollar la
diabetes mellitus tipo dos, el sindrome metabdlico y las enfermedades de
tipo cardiovascular. La diabetes mellitus gestacional nos permite estudiar
y avanzar sobre el conocimiento de la diabetes tipo dos, asf como desarro-
llar e implementar estrategias de prevencion.

Contrarrestar la diabetes gestacional durante el embarazo es una prio-
ridad nacional en materia de salud. Si realizdramos un diagndstico tem-
prano, con un manejo adecuado, con una atencion post gestacional y con
educacién y comunicaciéon a toda la poblacién, harifamos una labor muy
importante, especialmente si canalizamos todas estas actividades por me-
dio de un programa nacional que después se exportaria a otros paises de
Centro América y el Caribe, asf como también a las poblaciones hispanas
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de Estados Unidos. La diabetes gestacional ofrece una oportunidad para
desarrollar e implementar intervenciones efectivas por su costo, con el
fin de prevenir la diabetes mellitus tipo dos y el sindrome metabdlico en
poblaciones de alto riesgo.

Una vez resuelto el problema mundial de la sobrepoblacién, el mun-
do se orientd hacia un concepto mas integral de planificacion familiar. El
concepto de salud reproductiva se inicié en la década de 1990 en el seno
de la Organizacion Mundial de la Salud en Ginebra; se plante6 que la salud
reproductiva deberfa ser un derecho para todos los individuos y parejas,
con el fin de disfrutar una vida sexual y reproductiva satisfactoria, saluda-
ble y sobre todo sin riesgos, pero con la absoluta libertad de decidir de una
manera responsable y bien informada sobre el nimero y espaciamiento de
los hijos. Fue hasta 1993, en el seno de la Tercera Conferencia Internacio-
nal sobre Poblacion y Desarrollo, celebrada en El Cairo, donde asisti como
parte de la delegacion oficial del Gobierno de México, cuando los paises
miembros de la ONU concluyeron que la planificacion familiar no era sufi-
ciente, que se deberia de ampliar hacia la salud reproductiva en el periodo
1995-2000. Inmediatamente después de la conferencia de El Cairo, en 1994,
cuando cambio el Gobierno de México, se nombré como secretario de Sa-
lud al doctor Juan Ramon de la Fuente. Gracias al doctor De la Fuente tuve
el privilegio de ser el responsable de la salud reproductiva de México, que
fue la primera nacion que adopté un plan como el Programa Nacional de
Salud Reproductiva y Planificacion Familiar.

Los componentes de este programa son muchos, abarcan la salud de
los adolescentes y los jovenes, la planificacion familiar, las infecciones de
transmision sexual, la salud prenatal, la salud de la mujer, los problemas
de infertilidad, los derechos reproductivos y la violencia intrafamiliar. El
Programa se encuentra influenciado por una perspectiva de género.

En la parte perinatal, la vision holistica de la salud reproductiva tiene
tres niveles de medidas preventivas. En el Tercer Mundo se debe observar
principalmente el primer nivel de prevencidn, pues suceden complica-
ciones como las rupturas prematuras de membranas con nacimiento pre
término, bajo peso al nacer y hemorragias obstétricas. En un segundo
nivel de prevencion se encuentran los problemas de hipertension arterial
asociados al embarazo, la restriccién del crecimiento intrauterino y el
sobrepeso durante la vida intrauterina. En el tercer nivel de prevencion
se tienen los defectos cromosomicos y los defectos estructurales, para
los cuales se puede emplear tecnologia simple o muy compleja.
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La vision holistica de la salud reproductiva propone que por medio
de la investigacion cientifica se puede llegar a determinar causas, esta-
blecer diagndsticos oportunos y dar el tratamiento adecuado que permita
la reduccion de la morbilidad y de la mortalidad fetal, neonatal y mater-
na. Es inconcebible que en pleno siglo XXI, en el afio 2005, mueran mil
272 mexicanas por causa de embarazos mal tratados. La principal causa
de mortalidad materna en México ha sido el sindrome de preeclampsia-
eclampsia, aparece durante el primer trimestre de la gestacion, es mas
frecuente en primigravidas -mujeres embarazadas por primera vez—y su
origen aun es desconocido. Este problema practicamente no le ha inte-
resado al mundo desarrollado, pues se trata de un padecimiento tipico
del Tercer Mundo. El sindrome de preeclampsia-eclampsia se caracteriza
por isquemia tisular generalizada, secundaria a vasoespasmos y con una
activacion del sistema de coagulacion que se presenta con un gradiente o
proporcion clinica variable.

El Instituto Nacional de Perinatologia de la Ciudad de México ha pre-
sentado un tratamiento de prevencion de la preeclampsia-eclampsia por
medio de la administraciéon de un aminoacido, la L-arginina y dos agentes
antioxidantes. Se utiliza la L-arginina por ser un sustrato del oxido nitrico,
que por medio de enzimas transforman este ¢xido para permitir la dilata-
cién de la presion arterial. Si esto se acompana de vitamina C y vitamina E,
que son dos agentes antioxidantes, se puede disminuir el estrés oxidativo.

Se realizé un ensayo clinico controlado por investigadores del Institu-
to Nacional de Perinatologia sobre un grupo de pacientes con alto riesgo
de desarrollar preeclampsia-eclampsia. A una tercera parte de ellas se le
administré un placebo, a otra tercera parte se le dio solamente vitamina C
y vitamina E, y a un tercer grupo se le administré L-arginina, mas las dos
vitaminas. El grupo de mujeres que recibieron el placebo tuvo una ocu-
rrencia de preeclampsia-eclampsia de 32 por ciento, el segundo grupo tuvo
una ocurrencia de 19 por ciento y el tercer grupo se vio afectado tan sélo
con el 8 por ciento. Es necesario comenzar un programa nacional para
contribuir a la disminucién de la ocurrencia o prevalencia de preeclamp-
sia-eclampsia, que es la primera causa de mortalidad materna en nuestro
pais y que no deberia de existir.

México ha disminuido su tasa de mortalidad infantil. Sobre la totalidad
de muertes de menores de un ano ocurridas en el pais, 45.5 por ciento se
presentaron durante la etapa neonatal temprana (menores de siete dias);
16.8 por ciento se presentaron durante la etapa neonatal tardia (de siete a
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27 dias) y 37.7 por ciento durante la etapa post neonatal (de 28 dias a once
meses de edad). Estas muertes se produjeron debido a enfermedades pre-
venibles por vacunacion y por enfermedades infecto-contagiosas. No en
balde se dice que el dia mas peligroso para el ser humano —aparte del dia
de su muerte- es el primer dia de vida. Para un recién nacido, la primera
semana de vida es la mas peligrosa de su vida, y por extension, el primer
afo de vida es el mas peligroso.

En un estudio realizado por la doctora Esther Casanueva en el Instituto
Nacional de Perinatologia, se demostré que la administracion de vitamina
C puede prevenir problemas como la ruptura prematura de membranas
en las embarazadas, afeccion que causa bajo peso al momento del naci-
miento del producto. Otra contribucién importante hecha por el Instituto
ha sido la utilizaciéon de acido félico para la prevencion de embarazos con
defecto de cierre del tubo neural, 1o que causa con frecuencia la muerte del
producto por anencefalia; algunos otros defectos debidos al cierre del tubo
neural permiten la supervivencia del recién nacido, pero le ocasionan una
muy mala calidad de vida.

En México hay muchos defectos de cierre del tubo neural porque no
se ingiere suficiente acido félico. La poblacién mexicana —en especial las
mujeres por su embarazo- tiene una mutacion sobre el gen que regula la
enzima tetrahidrofolato reductasa, lo que ocasiona que el acido félico no
cumpla adecuadamente su funcion. Si se presenta este defecto habra mas
prevalencia de otros defectos.

Para solucionar este problema, los investigadores del Instituto du-
rante sus pruebas, en lugar de administrar simplemente &acido folico, 1o
administran ya reducido. Se ha estudiado con resultados extraordina-
rios el efecto que ha tenido la aplicacion del tetrahidrofolato reducido
en mujeres. También se ha avanzado mucho en el diagnodstico prenatal
de cromosomopatias; particularmente el avance en la imaginologia y el
ultrasonido de tercera y cuarta dimension han contribuido enormemente
al diagnostico temprano de algunos defectos.

En el Instituto de Perinatologia, del afio 2000 al 2004 se hicieron 2 mil
100 intervenciones invasivas. Con equipo moderno de imaginologia este
tipo de operaciones ha disminuido notablemente y hoy se hacen solamente
245 intervenciones al ano, cuyo costo también ha disminuido.

Por lo que se refiere a cirugfa fetal intrauterina, donde el paciente es
el feto, en el Instituto de Perinatologia se hace cirugia fetal de minima in-
tervencion, como la colocacion de balones intratraqueales para la hernia
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diafragmatica, o la coagulacion de los cortocircuitos placentarios, como
los que suceden en el caso de los gemelos que comparten una misma
placenta: uno de ellos crece mucho, pero el otro se atrofia; este problema
se resuelve con una coagulacion por medio de laser. También se realizan
operaciones de neouretra con laser en obstrucciones uretrales bajas.

La cirugia fetal estd muy avanzada; actualmente se usa para el trata-
miento de las malformaciones del feto por un cierre defectuoso del tubo
neural. Esta operacion puede hacerse con endoscopia o con cirugia fetal
abierta. El doctor Luis Cabero, otro de los invitados a esta semana del
Férum, ha sido uno de los pioneros de este tipo de cirugia en Europa.

Para concluir mi intervencion, quisiera recordar que la salud reproduc-
tiva y la salud perinatal constituyen un punto de encuentro con la dignidad
humana.
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EPIDEMIA MUNDIAL
DE OBESIDAD INFANTIL

Nancy F. Butte*

El mundo se enfrenta a una epidemia de obesidad infantil, la cual esta en
aumento en los paises en vias de desarrollo, especialmente en los entor-
nos urbanos. Estudios realizados en 2005 indican que 22 millones de ninos
menores de 5 anos de edad se consideran obesos o con sobrepeso y, de
ellos, aproximadamente 17 millones habitan en paises en desarrollo. De
acuerdo a estos mismos estudios, el 10 por ciento de los ninos en edad
escolar presentan sobrepeso o son obesos.

La obesidad infantil no existe de manera aislada, los padres tienen mu-
cho que ver. Se estima que mil 600 millones de adultos en todo el mundo
pueden considerarse con sobrepeso u obesidad. Por lo anterior, muchos
paises estan enfrentando un "doble efecto" de la enfermedad: no sélo estan
lidiando con los problemas de las enfermedades infecciosas y la desnu-
tricién, propias de su situacion econdémica en general, sino con el rapido
aumento de las enfermedades cronicas asociadas con la obesidad, como
la diabetes y los problemas cardiacos.

El método de diagnodstico de sobrepeso y obesidad en la poblacion
infantil se logra calculando un indice tomando en cuenta el indice de masa
corporal (IMC) del individuo. Este se obtiene computando el peso multi-
plicado por la altura del nifio al cuadrado. Asi, un nifio con un IMC de mas
del 85 por ciento es considerado con sobrepeso; alguien con 95 por ciento
es considerado obeso.

Si nos centramos en Estados Unidos veremos que desde 1970, la inci-
dencia de la obesidad se ha duplicado en casos de ninos en edad preescolar
—entre 2 y 5 anos-y en los adolescentes, con edades comprendidas entre los

* Profesora de Pediatria del Centro de Investigacion en Nutricion Infantil del Colegio de Medici-
na en Baylor. Cuenta con numerosas publicaciones en el area de obesidad infantil. Ha colaborado
con la Organizacion Mundial de la Salud en un grupo de trabajo para definir los requerimientos
de energia y proteinas de los nifios en edad pre-escolar e infantes.
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doce y 19 anos de edad. Pero los numeros mas impresionantes son los que
nos indican que se ha triplicado para nifios de entre seis y once anos. Esta
tendencia es similar en la poblacién adulta en los Estados Unidos.

En un analisis mas detallado de la obesidad infantil por raza, edad y
sexo, la prevalencia de la enfermedad en el rango de dos a 19 afnos es mas
alta en los nifos que en las nifas y especialmente entre los ninos pertene-
cientes a minorias raciales.

CAUSAS DE LA OBESIDAD INFANTIL

Las causas de esta enfermedad no son totalmente comprensibles. En li-
neas generales sabemos que surge de un desequilibrio entre las calorias
consumidas y la energia necesaria para la realizacion de las actividades
cotidianas, o sea, la energia gastada. Ha contribuido enormemente a su
extension el cambio generalizado de la dieta con un aumento del consumo
de alimentos que proporcionan energia de alta densidad, es decir, que son
altos en grasas y azucares, pero pobres en vitaminas y minerales. También
se identifica una tendencia a la disminucion de la actividad fisica debido
a las formas de trabajo y recreacion sedentarias, a la dependencia de los
automoviles, a la urbanizacion y a la mecanizacion de actividades.

Asi se produce un "doble efecto” pues la enfermedad se agrava dada la
insuficiencia en nutricién a todos niveles —prenatal, lactantes y nifios pe-
quefnos- seguida por la exposicion e ingesta de altos contenidos de grasa,
de alimentos de alta densidad de energia, pero pobres en micronutrientes,
y la falta de actividad fisica.

Otra de las causas de la obesidad la encontramos en el ambito familiar,
ya que existe claramente una contribucion genética a esta epidemia. Tene-
mos datos desde los afnos de la década de 1930 que nos muestran que si
tienes padres obesos, tus oportunidades de serlo se ven incrementadas.

Garn, en 1985, determind que ninos con los dos padres obesos tienen
50 por ciento de probabilidades de convertirse en adultos obesos, pero si
los padres son de peso normal o delgados, sus posibilidades se reducen
a un 10 por ciento.' También sabemos, gracias a estudios clasicos de ge-
nética, que el indice de masa corporal es en buena parte hereditario. Esto

' S.M Garn, “Continuities and Changes in Fatness from Infancy through Adulthood”, Current
Problems in Pediatrics, 15(2), 1985.
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se determind después de estudios hechos a familias nucleares clasicas, a
personas adoptadas y a gemelos. Hay mas posibilidades de ser obeso en la
adultez si se fue obeso de nifo, con un padre obeso o dos padres obesos.
Por supuesto, la actividad fisica protege de estas consecuencias mientras
una actividad como ver la televisién las promueve. En cuanto al segui-
miento de la obesidad infantil, Garn determiné una persistencia de 26 por
ciento si el individuo la presenta en primera infancia en relaciéon con sus
probabilidades de presentarla en la edad adulta

Price, en un estudio hecho en 1990, asoci6 la temprana aparicion de
obesidad, en ninos menores de diez afios, con aumento de riesgo relativo
(2.14) de la obesidad en familiares adultos de primer grado.?

Mossberg, en 1989, determiné que el grado de la obesidad en los pa-
dres y abuelos, asi como el sobrepeso en la pubertad es el més importante
indicador del peso en la edad adulta.® Por su parte Guo, en 1994 establecio
que un indice de masa corporal mayor a 95 a los 18 aflos es un probable
obeso a los 35, con una proporcion de 78 por ciento en hombres y 66 en
las mujeres.*

Estudios de genética centrados en el tema de la obesidad infantil han
arrojado estos datos acerca del factor hereditario del indice de masa cor-
poral.

- Las familias nucleares, 30-50 por ciento
+ Los hermanos, 28 por ciento

+ Padres-hijos, 22 por ciento

+  Gemelos homocigoticos, 70 por ciento
+  Gemelos dicigéticos, 25 por ciento

- Adoptados, entre 10y 30 por ciento

INGESTA DE ALIMENTOS

Ha habido un gran cambio en la dieta infantil en los Estados Unidos y pa-
trones similares se ven en todo el mundo. Entre 1977 y 2001 en este pais,

2 R.A.Price, R. Nessy P. Laskarzewski, “Common major gene inheritance of extreme overweight”,

Human Biology, 62, 1990.

® H. O. Mossberg, “40-year follow-up of overweight children”, The Lancet, vol. 2(8661), 26 de
agosto de 1989.

4 S.S.Guo et al., “The predictive value of childhood body mass index values for overweight at
age 35 years”, American Journal of Clinical Nutrition, 59(4), abril de 1994.
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el consumo de leche disminuy6 un 39 por ciento en nifios de edades entre
seis y once anos mientras que el consumo de jugos de frutas aumenté un
54 por ciento, el de bebidas de frutas se redujo en 69 por ciento y de be-
bidas con gas y carbonatadas aumento 137 por ciento. No tengo la fuente
exacta, pero estudios recientes indican que los ninos mexicanos consumen
incluso mas refrescos que los estadounidenses.

Entre 1970y 1995, el gasto total de alimentos en restaurantes aumento
de 25 a 40 por ciento. Esto tiene consecuencias porque los ninos comen
casi el doble de calorias en los restaurantes (770 contra 420 kilocalorias
por comida) comparado con su consumo en casa.

El tamafo de las porciones por grupo alimenticio también se incre-
mento drasticamente en el multicitado pais; no sélo en restaurantes de co-
mida rapida, sino también en los regulares e incluso en casa.

Tamano de las porciones tipicas:

+ Snacks salados aumento de 132 calorias a 225 calorias

« Refrescos aumenté de 144 calorias a 193 calorias

- Papas a la francesa aumentd de 188 calorias a 256 calorias
- Hamburguesas aument6 de 389 calorias a 486 calorias

AMBIENTES DE COMIDA

El ambiente de comida en las escuelas también ha contribuido muy adver-
samente a la epidemia de obesidad. Se estan tratando de hacer cambios
e incluso varios estados han aprobado legislaciones al respecto, pero aun
hay mucho trabajo que hacer.

Los nifnos todavia tienen a la mano comida alta en grasas, azucares
y snacks salados a través de los comedores de sus escuelas, maquinas
expendedoras, tiendas escolares y concesiones. Los medios de comuni-
cacion contribuyen también en gran parte a este problema; hay un claro
vinculo entre la cantidad de tiempo que los nifios pasan viendo la tele-
vision y su peso corporal. Eso responde a los millones de dolares que se
gastan anualmente en publicidad de alimentos para nifos, que es amplia
y eficaz, asi como otras practicas de mercado que son altamente nocivas
en este sentido. El uso que los nifios hacen de estas tecnologias, en for-
ma de computadoras, videojuegos y similares, también contribuye a la
obesidad.
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ACTIVIDAD FiSICA

La otra cara del problema es la falta de actividad fisica. En promedio, se
recomienda sesenta minutos de actividad fisica moderada la mayoria de
los dias de la semana como minimo para mantener el estado de salud. Los
datos muestras que este promedio no se logra: casi el 23 por ciento de los
nifos estadounidenses no realizan actividad fisica alguna.

Entre las edades de 9-13, seis de cada diez nifos no participan en
ningun tipo de deportes organizados ni programa de actividad fisica fue-
ra de la escuela. Esto nos dice que un nifio norteamericano tipico pasa
alrededor de 44,5 horas por semana utilizando la tecnologia y siendo
espectador pasivo de los medios de comunicacion fuera de la escuela.

CONSECUENCIAS DE LA OBESIDAD

La obesidad afecta la salud social, fisicay emocional de las personas, ademas
de ser un importante factor de riesgo para enfermedades cronicas como:

- Enfermedades cardiovasculares, causa de muerte nimero uno en el
mundo. Se calcula que mueren por problemas de este tipo 17 millo-
nes de personas al ano

- Diabetes, las muertes por diabetes aumentaran mas de 50 por ciento
en todo el mundo en los proximos diez anos

- Los trastornos musculo esqueléticos, especialmente la artrosis

. Algunos tipos de cancer (de endometrio, mamay colon)

La obesidad infantil se asocia con una mayor probabilidad de muerte
prematura y discapacidad en la edad adulta, ademas de intolerancia a
la glucosa y resistencia a la insulina, que son factores de riesgo para el
desarrollo de diabetes tipo 2; alta presion, estimaciones de lipidos poco
favorables, higado graso, apnea del suefio y problemas ortopédicos.
Entre las consecuencias sociales de este mal podemos mencionar
estigma, estereotipos negativos, discriminacion y marginacion social, si-
tuaciones que ademas de provocar una baja autoestima, tienen impactos
muy negativos en la imagen corporal, lo que causa a la larga depresion.
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OBESIDAD INFANTIL EN LA POBLACION HISPANA

En estudios recientes llevados a cabo en Houston, Texas, pudimos ver de
cerca la obesidad infantil, sus causas y consecuencias, y su incidencia en la
poblacion hispana, una de las mas afectadas por esta enfermedad.

La diabetes tipo 2 en los nifios y adolescentes hispanos esta aumen-
tando cada vez mas de acuerdo a estudios clinicos. Los adolescentes his-
panos tienen valores mas altos de resistencia a la insulina y otros factores
de riesgo para padecer diabetes que los de otras extracciones raciales.

Encontramos estos datos: 13 por ciento de los adolescentes hispanos
presentan una alteracion de la glucosa en ayunas, de hemoglobina gluco-
silada alta, de insulina en ayunas, colesterol y triglicéridos. El estudio de
la prevalencia de la diabetes tipo 2 en los nifos hispanos nos arroja estos
resultados: 0,01 de cerp a nueve anos y 0,48 por ciento entre los diez a los
19. Lo que nos indican estos numeros es que eso se traducira en riesgo de
diabetes cuando esos ninos sean adultos.

En ese sentido, en 2031, se prevé que mas del 20 por ciento de los adultos
hispanos padezcan diabetes tipo 2, ademas de una alta incidencia del sin-
drome de higado graso; una enfermedad silenciosa porque no es diagnosti-
cada mas que a través de biopsia, procedimiento que no se hace de manera
rutinaria. Estos indices de esteatosis, grasa en el higado, provocan ademas
de inflamacién de higado, lesiones permanentes a las células del higado.
Otras caracteristicas patoldgicas que pueden ser observadas son: esteatosis
microvascular, nucleos celulares glucogenados, cirrosis y fibrosis.

La situacion es tan alarmante y grave que en algunos hospitales de
Texas ya se han realizado trasplantes de higado en adolescentes que pre-
sentaban esta enfermedad asociada con obesidad.

Kleiner, en 2005, realizé un estudio en San Diego, California, y encon-
tré que la enfermedad de higado graso estuvo presente en el 13 por ciento
de todos los sujetos obesos. La prevalencia es mas alta en los varones
(11,1 por ciento) en comparacién con las nifas (7,9 por ciento) y que ésta
aumenta con la edad y es mas alta en adolescentes de raza hispana (17,3
por ciento para las edades comprendidas entre los quince y 19 anos).®

® D.EKleiner et al., “Design and validation of a histological scoring system for nonalcoholic fatty
liver disease”, Hepatology, 41, 2005.

62



Epidemia mundial de obesidad infantil

CosTOS MEDICOS

Los trastornos asociados a la obesidad han triplicado los costos hospita-
larios anuales entre 1979y 1999, y se calcula que pasaron de 35 millones a
127 millones de ddlares en ese periodo.

ESTUDIO VIVA LA FAMILIA

La Facultad de Medicina de Baylor, en colaboracién con la Fundacion Su-
doeste para la Investigacion Biomédica, con base en San Antonio, Texas,
ha realizado una serie de estudios que presento a continuacion.

La investigacion, llamada “Viva la familia”, tiene como hipotesis que
existen varios genes que tienen un efecto medible y estimable sobre la ex-
presion de la obesidad y sus co-morbilidades en nifios hispanos. Por ello
trabajamos para identificar el fenotipo; nuestro universo fueron alrededor
de mil nifos hispanos en edades de cuatro a 19 anos, asi como sus padres
bioldgicos con el objeto de construir un mapa genético.

Realizamos una exploracion del genoma para encontrar los genes que
influyen en la obesidad mediante la realizacion de andlisis de varianza de
componente de vinculacion. También calculamos los factores ambientales
en este ambicioso estudio.

Estudiamos 332 familias (mil 30 nifos) de los cuales 82 por ciento
nacieron en los Estados Unidos, pero no asi sus padres; 71 por ciento
de ellos son mexicanos. Medimos la composicién corporal de los nifos
y de sus padres y anotamos que los nifios con sobrepeso representaban
un 40 por ciento y que 92 por ciento de los padres tenian sobrepeso o
eran obesos.

Supervisamos la dieta de los nifos usando una tabla de 24 horas ademas
de otras técnicas. El analisis mostré que la mayoria de las calorias consu-
midas vienen de granos y carnes, pero quiero destacar que un muy alto por-
centaje (de 10 al 20 por ciento) de las calorias corresponden a bebidas.

La cantidad de fruta y vegetales en la dieta de estos nifios es muy baja;
asi que cuando vemos la ingesta de energia encontramos que los nifios es-
tan consumiendo mas calorias que sus familiares sin sobrepeso. También
hicimos un prueba y documentamos que estos nios mostraban signos
de hiperfagia en el laboratorio. La composicién macro-nutricional de su
dieta es alta en porcentaje de grasa; se recomienda que lo maximo sea 35
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por ciento y cerca de 43 por ciento de estos nifios consumian mas de eso
en sus dietas.

Si vemos las grasas de manera especifica, encontramos que se reco-
mienda 10 por ciento de grasa saturada y los nifios consumen altos nive-
les de ésta, ademas de colesterol. El contenido de aztcar de su dieta es
también muy alto; 30 por ciento de las calorias vienen de azucares y su
consumo de fibra también es bajo.

Hicimos observaciones acerca del gasto energético y la actividad fisica
realizada por los nifos directamente en el laboratorio. Medimos su activi-
dad fisica en la vida diaria con monitores de actividad, que calibramos para
registrar el tiempo que permanecen sentados o recostados, y se constatd
que los nifios con sobrepeso son mas sedentarios que los de peso normal.
Estos conteos de actividad los dividimos en fragmentos correspondientes
a la parte de vigilia del dia, y encontramos que gran cantidad del tiempo de
estos nifos, aproximadamente 40 por ciento, estan sentados o recostados.
No vimos diferencias importantes en las actividades fisicas moderadas y
vigorosas entre nifios con sobrepeso y aquéllos que no lo tienen.

También hicimos una aproximacién y analisis en cuanto a los factores
metabdlicos de riesgo, éstos tienen que ver con indicadores de riesgo para
enfermedades cardiovasculares y diabetes. Medimos la presion sanguinea,
y los nifios obesos tienen una alta presion diastolica y ademas presentan
obesidad central, otro de los factores de riesgo, altos triglicéridos, bajo
HDL (forma favorable de colesterol), hiperglucemia y altas ALT (enzimas
del higado). Entre 20y 25 por ciento de los nifios con sobrepeso presentan
un cuadro de sintomas metabdlicos de riesgo; si incluimos las altas ALT, el
porcentaje de ninos que presentan estos riesgos se eleva a 30. Es preocu-
pante ver estos resultados de los analisis en nifios de 4 6 5 afos.

La parte genética de nuestro estudio incluyé una exploracion del ge-
noma. En éste se identifican ciertos marcadores de variabilidad génetica
en cada nifo y cada padre a lo largo de todo el genoma. En nuestro
caso fueron 384 los marcadores rastreados. Luego se realiza un analisis
cruzado en donde se identifican qué regiones en los cromosomas estan
asociados con la obesidad.

Hemos encontrado algunas ubicaciones especificas en el genoma que
estan asociadas con la obesidad y sus consecuencias en varios cromo-
somas de estos nifios. Uno en particular nos intereso, hicimos un segui-
miento extensivo y fue localizado en el cromosoma 18 y se relaciona con
la actividad sedentaria. Esta cerca de un gen MC4R que se ha asociado con
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obesidad morbida en nifios. Encontramos que en la poblacion hispana se
presenta una mutacion en esa region del genoma de nuestra poblacién.
A pesar de que se tratan de mutaciones raras en esta poblacion, pueden
contribuir a la prevalencia de la obesidad.

Podemos resumir diciendo que la mala calidad de la dieta, con alto
consumo de grasas y azucares, eleva el riesgo de obesidad en los nifios,
ademas de aumentar el sedentarismo. Los nifios obesos presentan pro-
blemas como la resistencia a la insulina, dislipemia, hipertension arterial
y aumento de las enzimas hepaticas; 20 por ciento de ellos presentan el
sindrome metabdlico.

Recordemos que tanto los factores genéticos como los ambientales con-
tribuyen al desarrollo de la obesidad infantil y sus co-morbilidades. Quisiera
dejarlos con el pensamiento de que el sobrepeso y la obesidad, asi como las
enfermedades relacionadas con ellos pueden en gran medida, prevenirse.

WHO publicé un articulo llamado “Estrategia global para mejorar la
dieta, la actividad fisica y la salud” que recomiendo que lean. Se trata de
un reporte muy facilmente entendible con recomiendaciones para alcanzar
un peso saludable, limitar la ingesta energética de grasas, consumiendo
grasas no saturadas en lugar de grasas saturadas; aumentar el consumo
de frutas y hortalizas, asi como de legumbres, cereales integrales y frutos
secos; reducir la ingesta de aztcares; y aumentar la actividad fisica, rea-
lizando por lo menos sesenta minutos de actividad fisica de intensidad
moderada en la mayoria de los dias.

La Estrategia Mundial sobre Régimen Alimentario, Actividad Fisica y
Salud contempla acciones a nivel mundial, regional y local que pueden
revertir la epidemia de obesidad y reducir la prevalencia de enfermedades
crénicas y sus factores de riesgo comunes, entre los que se encuentran
principalmente una alimentacién poco sanay la inactividad fisica.

Esto requiere un compromiso politico sostenido de parte de los Go-
biernos, asociaciones internacionales, organizaciones no gubernamentales
y sector privado, quienes se tienen que abocar a la creacion de ambientes
sanos y fomento de una dieta méas saludable con opciones de bajo costo y
de facil acceso.

Se necesitan iniciativas de la industria alimentaria para reducir grasas,
azucar y sal en los alimentos procesados, asi como el tamano de las por-
ciones; aumentar las opciones nutritivas y cambiar las practicas de comer-
cializacién. Con ello podrian acelerar los beneficios para la salud en todo
el mundo, pero en especifico las dirigidas a los nifios.
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TUBERCULOSIS Y DIABETES MELLITUS:
UNA NUEVA AMENAZA GLOBAL

SusaN FisHEr-HocH*

Alo largo de mi vida profesional he trabajado con enfermedades infeccio-
sas en todo el mundo, por lo tanto, puedo hablar de la tuberculosis desde
una perspectiva interesante que dara elementos para comprender lo que
posiblemente veremos en un futuro. Presentaré informacion global sobre
la tuberculosis seguida del trabajo que hemos hecho a nivel local, en la
frontera entre México y los Estados Unidos. Después regresaré al panora-
ma general para ver lo que posiblemente nos depara el futuro.

La tuberculosis nos presenta algunas sorpresas para las cuales debe-
mos estar preparados, ya que lo que hemos visto en los ultimos treinta
anos no es lo que veremos en los préximos treinta. El trabajo que voy a
mostrar representa el esfuerzo de un equipo, dirigido por la doctora Blan-
ca Restrepo, quien organizé un programa en Brownsville, Texas, y que
ha cobrado reconocimiento nacional por su calidad, asi como por la in-
novacion que ha traido al area. El doctor Joseph McCormick también ha
colaborado intensamente en esta investigacion.

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) reporta incidencias de tu-
berculosis y hace cuadros criticos que muestran como los problemas mas
graves estan en Africa, particularmente en el sur (ver cuadro 1). Esto esta
muy asociado con el VIH, pero no se debe a este virus. Por otra parte, la
tuberculosis siempre ha sido un gran azote en Africa, ya lo era en paises en
extrema pobreza en los ochenta, cuando el VIH ain no constitufa un pro-
blema tan grave. Al llegar el Sida, no s6lo empeoro el problema, sino que

* Profesora del Departamento de Epidemiologfa en la Escuela de Salud Ptblica en Brownsville y
en el Centro de Ciencias de la Salud en Houston, Universidad de Texas. Reconocida experta mun-
dial en enfermedades infecciosas, particularmente fiebres hemorragicas. Actualmente colabora
con el Centro de Investigacion de Salud Hispanica del Valle del Rio Grande, en estudios de VIH y
tuberculosis.
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Cuadro 1. Incidencias por cada 100 mil personas en los 22 paises con tasas
altas de prevalencia de tuberculosis: 2005

Pais INCIDENCIAS MUERTES PORCENTAJE DE CASOS EN
QUE ESTA PRESENTE EL VIH

Kenya 641 140 57

Zimbabue 601 130 No hay datos
Sudafrica 600 71 50

Camboya 506 87 8.2
Mozambique 447 124 No hay datos
Uganda 369 91 51

Rep. Dem. del Congo 356 73 20

Tanzania 342 75 51

Etiopia 341 73 41

Filipinas 291 47 No hay datos
Nigeria 283 76 18

Indonesia 239 41 No hay datos
Bangladesh 227 47 No hay datos
Pakistan 181 37 No hay datos
Vietnam 175 23 No hay datos
Myanmar 171 15 No hay datos
Afganistan 168 35 No hay datos
India 168 29 22

Tailandia 142 19 No hay datos
Federacion Rusa 119 20 No hay datos
China 100 16 No hay datos
Brasil 60 8.1 14

Fuente: OMS

multiplicé muchas veces el numero de casos. Asi es que en algunos paises
del sur de Africa existe una prevalencia del VIH en hasta 30 por ciento de la
poblacion. Y la tuberculosis ha sido la enfermedad definitoria del Sida, es
decir, la que mas facilmente hace que la gente se percate de que tiene VIH o
que muera. Por ello, el impacto de la tuberculosis es enorme, se ha sentido
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en todas partes, pero no en el mismo grado que en Africa. Cabe mencio-
nar que estos numeros son solo un estimado, los casos documentados en
realidad son una fraccién de los que tenemos. En el cuadro 1 se muestran
los paises con las tasas mas altas de tuberculosis. Como se puede ver, los
paises africanos son los que tienen prevalencia mas alta, con un promedio
que supera los 600 casos por cada 100 mil habitantes. Asia también forma
parte de este cuadro, con China y la India incluidos entre los paises con las
tasas mas altas. Estos dos pafses son de gran importancia por el tamafio
de su poblacién, que es mucho mayor que la de Africa. En el continente
americano, Brasil es el unico pais con una alta incidencia; por lo tanto, se
puede decir que en este continente se ha trabajado mejor que en el resto
del mundo. Los problemas més graves estan en el este y el sudeste de Asia
y en Africa, y estas regiones tienen diferentes epidemiologias.

La OMS presenta reportes muy completos, pero todos ellos se enfocan
en los buenos resultados de esta organizacion; sin embargo, esos datos
me parecen cuestionables. Brasil, por ejemplo, muestra un incremento en
el numero de casos en los ultimos afios (ver figura 1), y la OMS atribuye
este incremento al éxito del tratamiento que se conoce como terapia direc-
tamente observada. Como la tuberculosis requiere un tratamiento de un
ano o masy a la gente no le gusta tomar los medicamentos, la inica manera
de cerciorarse de que el tratamiento se lleve a cabo de manera adecuada

Figura 1. Notificacion de casos en Brasil.
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es ver que los pacientes tomen su medicina. La OMS tiene el crédito por
implementar este tratamiento en todo el mundo, lo cual ha llevado a una
mejor identificacion de los casos. La explicacion que dan del aumento es
que antes no nos percatabamos de muchos de los casos.

En China (ver figura 2) también vemos un incremento muy marcado.
Los chinos han implementado un buen programa de terapia directamente
observada, con cierto grado de éxito. Pero me gustaria llamar la atenciéon
sobre los indices de 100 por cada 100 mil, pues dada la poblacién de China
el numero total es muy alto.

Figura 2. Notificacién de casos en China.
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Entonces regresemos a la frontera México-Estados Unidos y veamos qué
sucede aqui y como podemos leer el futuro de esta enfermedad. No he
dado detalles sobre la enfermedad en si, pero lo que se necesita enten-
der es que hablamos de una enfermedad relacionada con la pobreza, con
multitudes y condiciones de espacios cerrados, que ha sido endémica a
través de siglos, si no es que de milenios. No hay nada nuevo, sélo que
pensdbamos que la estdbamos controlando, y no creo que esto sea cierto.
En Estados Unidos existe el llamado Programa de Erradicacion de la Tu-
berculosis, el cual resulta hasta cierto punto risible para algunas personas,
pues la erradicacion de la tuberculosis es sumamente dificil.

El verdadero problema con la tuberculosis es que normalmente no se
detecta hasta que los pacientes estan gravemente enfermos, ya que frecuen-
temente se trata de gente que vive en condiciones de pobreza y no cuenta
con un seguro médico, por lo que no acude al doctor o al hospital hasta que
esta verdaderamente enferma, y para entonces se estima que ya se han
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infectado entre cinco y veinte personas mas. Por lo tanto, detectar los
casos lo suficientemente pronto es el verdadero reto que ain no hemos
podido lograr. Los métodos de deteccion mas utilizados son demasiado
burdos y anticuados; por ejemplo, la baciloscopia de esputo que tiene
una sensibilidad de 60 por ciento en el mejor de los casos; también se uti-
lizan cultivos, pero son muy costosos y no estan disponibles en la mayor
parte del mundo. Hay algunas nuevas técnicas que utilizan la Reaccién
en Cadena de la Polimerosa en tiempo real; se trata de una excelente téc-
nica para detectar directamente el genoma de la bacteria, sin embargo es
técnicamente mas dificil y aun es muy complicado realizarla en la mayo-
ria de los paises. Si se quiere lograr una deteccién temprana tendremos
que seguir por ese camino.

¢Pero qué es lo que ha ocurrido en Estados Unidos? Este pais ha con-
trolado la tuberculosis muy bien. Y lo ha hecho no a través de programas
especificos para la tuberculosis ni instituyendo terapia directamente ob-
servada, sino a través del crecimiento econémico. Tenemos menos pobre-
za y la gente vive en mejores condiciones, con mas espacio para habitar.
Esto es lo que disminuyd la tuberculosis de manera considerable en el si-
glo XX. Y de hecho, 1o mismo pas6 con muchas enfermedades infecciosas:
si se mejora la economia y las condiciones de vida de las personas, la in-
cidencia de la enfermedad disminuye. Eso es lo que sucedié en dicho pais,
hasta que surgio la epidemia del Sida. Las personas con VIH se volvieron
muy susceptibles porque sus sistemas inmunolégicos estaban dafiados,
desarrollaban rédpidamente la tuberculosis y la esparcian muy facilmente.
Esto produjo casos como los observados en Africa, que causaron una lla-
mada de alerta. Al igual que muchos otros paises, Estados Unidos encon-
tré como disminuir el riesgo: los pacientes con Sida reciben tratamiento
y tienen menos posibilidades de contraer tuberculosis, porque mantienen
sus niveles de glébulos blancos elevados, entonces ellos pueden combatir
la bacteria de la tuberculosis o microbacteria.

En la figura 3 se muestran las tasas de Estados Unidos que tienden a
ser piramidales en cuanto a las enfermedades infecciosas, y la frontera con
México se ubica en el fondo de la piramide en todos los aspectos: es la
region mas pobre y, en muchas instancias, tiene las tasas mas altas en
cuanto a condiciones adversas. Como en muchos otros paises, incluyen-
do a México y algunas partes de Europa, tenemos una divisién entre un
norte rico y un sur pobre. Nuestros indices nacionales son de 4 de cada
100 mil en promedio, lo cual llama la atencién si lo comparamos con
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Figura 3. Tasa de tuberculosis en Estados Unidos en 2005.
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China que tiene 100 de cada 100 mil casos, sin embargo hay que recordar
que los casos detectados no indican cuanta tuberculosis existe realmente.
La situacion empeora un poco si vemos que en Texas tenemos tasas muy
por encima del promedio nacional, y éstas son aun mas altas en la frontera
con México que en el norte del estado, por lo que una vez mas se muestra
el efecto de piramide. Yo creo que los indices en esta region del noreste de
México también son mas altos en la frontera y esto se debe probablemente
a las inmigraciones, particularmente del sur de México y de Centroaméri-
ca. Matamoros y Reynosa, que son ciudades fronterizas muy cercanas a
donde nosotros trabajamos, tienen indices mas altos (ver figura 4). Estas
tasas no estan actualizadas, pero no estan muy lejanas a la realidad.

A partir de los resultados del trabajo que estamos haciendo, quiero aho-
ra mostrar como podremos lograr un mejor manejo de la tuberculosis. NIH
(National Institutes of Health), establecié un plazo de dos afios para crear
un grupo de trabajo binacional el cual llamamos “Cazadores de Tubercu-
losis del Nuevo Santander”.' Nos reunimos y compartimos informacion
de ambos lados de la frontera. Esto de hecho resulté muy dificil, porque
los datos estaban en muchos lugares diferentes y tuvimos que obtener el

' Ver http://www.nstt.info/

72



Tuberculosis y diabetes mellitus

permiso de todas las partes involucradas para reunirlos. Aun asi, debo
decir que fue mucho mas facil trabajar con los mexicanos que con los
texanos. El principal impacto de este estudio, fue mostrar el peligro de un
nuevo factor de riesgo para la tuberculosis: la diabetes (ver cuadro 2).

Figura 4. Datos comparados de incidencias de tuberculosis.
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Cuadro 2. Estudios retrospectivos: caracteristicas de los pacientes con
tuberculosis en la frontera entre Texas y México.

MExico (1998-2003) Texas (1996-2002)
Numero total de pacientes 3,506 1,543
Numero promedio de pa- 584 220
cientes por ano
Total de hombres 2,439 (69.6%) 1,055 (68.4%)
Edad mediana (IQR) (afios) 39 (26) 47 (29)
Abuso de alcohol 63 (1.9%) 292 (20.3%)
Abuso de drogas ilegales 84 (2.5%) 152 (10.6%)
VIH positivo 69 (2%) 85 (5.9%)
Diabetes mellitus 607 (17.8%) 401 (27.8%)

Se ha hablado mucho de la incidencia de tuberculosis en pacientes conta-
giados con VIH, al igual que de drogadictos, alcohdlicos e indigentes; pero
lo que nos llamo la atencion en nuestro estudio fue encontrar que el riesgo
mas grande para la poblacién analizada no era ninguno de esos factores,
sino la diabetes, particularmente la del tipo 2. Nadie habia reportado esto,
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aunque ahora sabemos que a través de los siglos la diabetes se habia aso-
ciado con la tuberculosis. En la década de 1930, por ejemplo, se decia
que si un paciente diabético no morfa en su primer coma, morirfa de tu-
berculosis; pero se referian principalmente a la diabetes tipo 1, es decir, a
los pacientes con diabetes juvenil y con trastornos severos en sus niveles
de glucosa en la sangre, ellos eran quienes contrafan la tuberculosis y
morian. Sin embargo, cuando introdujimos el tratamiento para la tuber-
culosis y el tratamiento para la diabetes, nos olvidamos completamente
de esa correlacion. Ahora, a través del estudio realizado, observamos que
en Texas, para cerca del 30 por ciento de los pacientes de tuberculosis, el
unico factor de riesgo presente era la diabetes y que en México el factor
también es muy alto.

Al darnos cuenta de que estdbamos frente a un problema, al mismo
tiempo que realizabamos los estudios de tuberculosis, elaboramos un es-
tudio de cohorte a largo plazo. Los estudios de cohorte se realizan en
un grupo de individuos a los cuales se les analiza y se les da seguimien-
to para obtener datos. Se trataba de estudios muy amplios, financiados
también por el NIH, que nos dieron pistas importantes para entender las
enfermedades en esta zona. Reunimos a 2 mil mexicoamericanos de bajo
estrato socioecondmico que residian permanentemente en la frontera. El
resultado fue sumamente preocupante, encontramos que mas de la mitad
de las personas mayores de 18 anos observadas padecia obesidad, tenian
un indice de masa corporal superior a treinta. Otro 30 por ciento tenia
sobrepeso, es decir, se trataba de una poblacién muy poco saludable y,
como sabemos, la obesidad predispone a la poblacion para la diabetes.
Encontramos tasas de aproximadamente 15 por ciento de la poblacion con
diabetes previamente diagnosticada, mientras que en Estados Unidos, a
nivel nacional, sélo 10 por ciento de la poblacién tiene diabetes. Pero ade-
mas habia otra porcién de la poblacion que crefa no tener diabetes, y esto
aument¢ la cifra a casi 20 por ciento. Estdbamos buscando la tuberculosis
con un factor de riesgo en una poblacion con alta incidencia de diabetes.

Recientemente ha habido una re-emergencia de la diabetes tipo 2 y
algunos estudios basados en pequenos hospitales de Indonesia y Malasia
han encontrado resultados similares a los nuestros. Lo mismo ocutre en
México, entre los pacientes con tuberculosis tenemos el doble, o incluso
el triple de casos de diabetes que en el resto de la poblacién. En cuanto
a la pregunta referente a por qué contraen tuberculosis, tenemos que, al
estar expuesta a la tuberculosis, la mayor parte de la poblacion se infecta,
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pero solo un 5 por ciento o menos realmente contrae la enfermedad. En
general, la controlamos y podemos descartarla de por vida; sin embargo,
a veces algo ocurre posteriormente y la tuberculosis se activa. Y lo que
tratamos de entender es por qué esta pasando esto con los enfermos de
diabetes y como se puede prevenir. Una persona puede estar expuesta a
la tuberculosis sin desarrollarla o puede presentar una infeccion cronica;
pero la diabetes tiene algun efecto, que ain no conocemos por completo,
que conduce a la tuberculosis. Lo mismo ocurre con el VIH, pero mas fre-
cuentemente, por lo que la posibilidad de contraer la tuberculosis aumen-
ta. Sin embargo, la cantidad de personas contagiadas con VIH es mucho
menor que la de personas que padecen diabetes tipo 2. Por lo tanto, aun-
que el riesgo para el individuo es menor con la diabetes, el riesgo para la
poblacion en general es muy alto. Una vez que observamos esta asociacion
y analizamos a la poblacién encontramos que, en general, los diabéticos
son pacientes con buenos habitos de comportamiento que toman sus me-
dicinas, siguen las indicaciones y no tienen los problemas sociales relacio-
nados con la tuberculosis, como es el caso de los indigentes. En contraste,
entre los pacientes alcoholicos la tendencia a dejar de tomar las medicinas
es 2.3 veces mayor, y entre los drogadictos es 3.4 veces mayor. Ademas,
estos ultimos pacientes no so6lo se contagian de tuberculosis, sino que
frecuentemente contraen una tuberculosis resistente a los medicamentos.

Hasta aqui hemos visto una retrospectiva, pero también queremos
plantear las posibilidades para el futuro. Hace aproximadamente dos anos,
empezamos a identificar a cada paciente de tuberculosis en Matamoros,
México, y en el condado de Hidalgo, Texas; se les practicaron estudios con
gran detalle y encontramos una prevalencia mas alta, porque mucha gente
que decia no tener diabetes, si la tenfa en realidad. En México, también
encontramos que el 6.5 de los pacientes con tuberculosis decia no tener
diabetes y cuando les practicamos la prueba se descubrié que si la tenfan.
En términos generales, podemos decir que 35 por ciento de los pacientes
con tuberculosis a lo largo de la frontera tenian la diabetes como factor de
riesgo, no el VIH, ni el abuso de drogas o alcohol. Este era un nuevo factor
importante, pero al analizar a los pacientes con mas detalle encontramos
que no controlaban su nivel de glucosa en la sangre. Existe una medida
llamada hemoglobina glicosilada (HbA, ) que la mide y al verificarla en los
pacientes con tuberculosis descubrimos que no controlaban bien su nivel
de glucosa en la sangre. El nivel HbA, _para los pacientes diabéticos que
estudiamos era 2 puntos mas alto que el promedio nacional para los dia-

75



SusaN FisHEr-HocH

béticos. Estamos hablando de personas que no cuentan con médicos y no
toman sus medicamentos.

Frente a esta situacion adversa, el estudio busco las caracteristicas de
los pacientes; el resultado fue que habia dos poblaciones diferenciadas: la
poblacién diabética y la poblaciéon no diabética, y que eran de diferentes
edades. Los diabéticos eran mayores y no presentaban problemas sociales
como el alcoholismo o la drogadiccion; mientras que los pacientes mas jo-
venes, por lo general, habian sido encarcelados, presentaban abuso de dro-
gas o estaban contagiados con VIH. También encontramos que los pacientes
con diabetes tenian muchos mas sintomas que los no diabéticos, y que entre
los factores de riesgo, ademas de la diabetes, los diabéticos rara vez presen-
taban abuso de drogas, mientras que los mas jovenes todos abusaban de
las drogas, eran seropositivos, indigentes o sufrian encarcelamiento. En el
primer caso, estdbamos frente a ciudadanos que vivian en una familia y no
tenian ninguna actividad que pudiera hacernos pensar en tuberculosis.

En resumen, a partir de la incidencia del 35 por ciento encontrada
y considerando que algunos de los pacientes estudiados no sabian que
tenfan diabetes, podemos concluir que las respuestas inmunoldgicas de
la tuberculosis son diferentes en pacientes con diabetes. Esperamos con-
tinuar el estudio y hacer algo de ciencia basica que nos ayude a entender
qué podemos hacer con respecto a estos pacientes.

Por ultimo, regreso a los datos de la OMS que muestran la participa-
cion en el total global de la tuberculosis (ver figura 5). China, por el tamafio
de su poblacién estd muy por encima de los otros paises. El siguiente es
la India, ubicada en una zona de alta incidencia, entre 100 y 299 casos por
cada 100 mil personas. En Indonesia y Malasia se han hecho estudios que
muestran que la diabetes es un mal recurrente en esos paises. Este tipo de
estudios aun no se realiza en China y la India, pero muestran un rapido
desarrollo econémico y estan experimentando una creciente epidemia de
diabetes del tipo 2. Sin duda nos queda claro que tenemos una enfermedad
compleja que ha estado con nosotros por milenios. Seguimos creando,
ya sea a través de la economia o por enfermedades como el VIH, nuevas
oportunidades para la bacteria. Nos movemos hacia una nueva era de la
tuberculosis en la que una enfermedad metabolica, de la modificacion de
la cultura alimenticia, por decirlo de alguna manera, puede permitir que la
tuberculosis regrese, particularmente en sociedades con una predisposicion
genética hacia la diabetes. En suma, la tuberculosis es una enfermedad de la
que no podemos descansar, siempre surge algo nuevo.
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Figura 5. Incremento global en el numero de casos de tuberculosis en los

paises con alta prevalencia entre 2004 y 2005.
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GENETICA
DEL ENVEJECIMIENTO

DAVID SCHLESSINGER®

A medida que la poblacion de todos los paises comienza a contar con mas
y mas ancianos, van cambiando nuestras ideas sobre el procesoy el estado
del envejecimiento. Todos estan sorprendidos por el asombroso cambio
en una generacion, de la nocién de que la gente mayor de cincuenta anos
era vieja -y se deterioraba progresivamente como un auto oxidado. Ahora
gran cantidad de gente inicia segundas o terceras carreras a los cincuenta
y mantienen vidas vigorosas durante décadas después.

En general, actualmente hay al menos cuatro visiones distintas sobre
el envejecimiento: envejecimiento como madurez, envejecimiento como
aumento del riesgo de enfermedades, envejecimiento como desarrollo
prolongado y envejecimiento como longevidad. Hago un resumen de las
ideas actuales para cada una de ellas. Pretendemos determinar como la
genética nos puede ayudar a intervenir para optimizar el envejecimiento.

ENVEJECIMIENTO COMO MADUREZ

La nocién tradicional de envejecimiento en términos de un proceso de
deterioro inexorable siempre ha tenido una contraparte en la nocion de
envejecimiento como un proceso de aumento de sabiduria y purificacion
del pensamiento, como si las personas fueran buenos vinos o violines
Stradivarius, y mas que deteriorarse adquieren mayor belleza con el paso
de muchos afos.

* Jefe del Laboratorio de Genética, Instituto Nacional del Envejecimiento en Baltimore. Espe-
cialista en fisiologia molecular y genética humana. Actualmente es consejero de la Organizacion
Internacional del Genoma Humano y presidente de su seccion americana.
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La investigacion sicoldgica moderna nos dice que la personalidad se
estabiliza relativamente con la edad, involucrando factores genéticos que
apenas comienzan a discernirse. Asimismo, mas de la mitad de los “super-
centenarios” (de 92 anos y mayores) viven de manera independiente y to-
man pocas medicinas. Lo mas impresionante es que hay una mejora en la
capacidad para equilibrar los puntos de vista opuestos, y no tiene por qué
darse pérdida de la capacidad creativa con la edad. Asi, de los presidentes
de los Estados Unidos, George Washington goberné de los 58 a los 66
anos; y Ronald Reagan de los 70 a los 78; y entre los jueces de la Suprema
Corte, los mas famosos incluyen a Oliver Wendell Holmes, quien ejercio de
los 74 a los 94 anos, y a Thurgood Marshall, quien lo hizo de los 65 a los
85. También podemos citar a muchos individuos triunfalmente creativos
entre los que han vivido largas vidas. Por ejemplo, entre los compositores
clasicos, casi todos crearon su trabajo mas original al final de sus vidas.
Giuseppe Verdi, por ejemplo, escribié Otelo y Falstaff —-que muchos consi-
deran sus obras maestras— al final de una carrera que abarco de los 35 a
los 81 anos de edad.

ENVEJECIMIENTO COMO AUMENTO
DEL RIESGO DE ENFERMEDADES

La visién mas intimidatoria y sombria sobre el envejecimiento se enfoca en
la larga lista de condiciones y enfermedades que nos afligen con la edad.
Todos conocen la lista: Alzheimer, osteoporosis, enfermedades cardiacas,
Parkinson, y demas. Es de notar que la incidencia de estas “enfermedades
relativas a la edad” se duplica con cada diez afios de vida. Asi, el principal
factor involucrado para contraer dichas enfermedades es la edad; y hay
un considerable componente genético en la susceptibilidad. Como lo diré
mas adelante, los estudios genéticos comienzan a discernir las variantes
de los genes que predisponen a enfermedades particulares, y esto provee
un primer paso para prevenir y combatir dichas enfermedades.

ENVEJECIMIENTO COMO DESARROLLO PROLONGADO

Tal vez la vision tradicional mas influyente sobre el envejecimiento es que
la vida esta dividida en dos etapas. La primera es un periodo de desarrollo,
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que se prolonga hasta alcanzar la adultez; la segunda es una fase de des-
gaste y deterioro que conduce al eventual declive. En una version depri-
mente de este escenario, un resumen de la revista Nature expresaba este
punto de vista hace unos anos como “primero maduramos, después nos
pudrimos”.

Esta nocién de dos fases de la vida se monta en la estructura de la
medicina moderna, en la que la medicina pediatrica puede contrastarse
con la medicina geriatrica o de adultos. Es interesante mencionar que hay
diferencias en los estudios genéticos asociados con cada fase de la vida.
Asi, la genética pediatrica se ocupa principalmente de los desérdenes en
que un gen muta para producir una enfermedad contraida desde temprana
edad (desoérdenes mendelianos, como fibrosis quistica); mientras que la
genética de adultos se ocupa de enfermedades que afectan muchos genes
y factores ambientales que confabulan con éstos para producir enfermeda-
des que caracteristicamente corresponden a edades mas avanzadas.

Aunque esta distincion contintia teniendo gran utilidad, las visiones
han comenzado a cambiar por varias razones. Primero, algunas enfer-
medades y condiciones antes consideradas de “edad avanzada”, como la
diabetes y la obesidad, se han vuelto cada vez mas frecuentes entre la
gente joven. Segundo, con respecto a las enfermedades relacionadas con
la edad, el hecho de que duplican su incidencia con cada diez anos de vida
implica que algo critico debe estar ocurriendo desde una edad mas tem-
prana. Tercero, los nuevos estudios con células madre sugieren que puede
ser posible reemplazar células o tejidos gastados con versiones regenera-
das. Por lo tanto, muchos de nosotros hemos comenzado a pensar en el
envejecimiento como una extension del desarrollo. En esta vision, el enve-
jecimiento, como cualquier proceso bioldgico, tiene determinantes genéti-
cosy se integra en el desarrollo humano con una profunda dependencia en
los procesos que se inician desde el utero. Esta visién ha conducido a un
creciente énfasis en la nocion de que podemos aprovechar el desarrollo:
si sabemos cuales genes y factores ambientales se requieren para que las
células y los tejidos sean saludables, podemos ayudar a preservar las cé-
lulas; y en caso extremo, podemos regenerar células de las células madre,
una idea que se conoce como medicina regenerativa.

Un asombroso ejemplo de la conexion entre el desarrollo temprano y
los eventos relacionados con el envejecimiento se percibe en el caso de
la vida reproductiva de la mujer. Todos los évulos que una mujer tendra
para toda su vida se forman en el feto femenino, y se hallan en una reserva
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fija desde el momento de su nacimiento. Los 6vulos se conservan en “fo-
liculos”, rodeados por células protectoras, hasta que comienzan a usarse
mediante la ovulaciéon en ciclos menstruales tras la pubertad. Cuando se
reduce la reserva mas alla de un limite critico, llega la menopausia. Hasta
en un 5 por ciento de mujeres no se producen suficientes évulos o muchos
se desechan antes del nacimiento, y esas mujeres sufren una menopausia
temprana cuando son veinte o treintaieras. De modo que la menopausia
—un sello del envejecimiento femenino—- usualmente ocurre alrededor de
los cincuenta afnos, pero los eventos criticos que determinan cuando ocu-
rrira se dan antes del nacimiento. En este caso, el vinculo entre el desarrollo
y el envejecimiento es especialmente claro.

ENVEJECIMIENTO COMO LONGEVIDAD

Mucha gente piensa en el envejecimiento en términos de cuanto tiempo
se vive. Una asombrosa caracteristica de la existencia humana es la sor-
prendente extension de la expectativa de vida en los ultimos 150 afios,
que se ha incrementado de 30 a 75 anos en muchos paises. Incluso desde
1970 se ha dado un persistente aumento lineal de la expectativa de vida.
Es obvio que los factores genéticos no han tenido tiempo para cambiar
mucho en ese periodo, y mucha de la extension de la expectativa de vida
puede atribuirse a la introduccion de la sanidad moderna, los antibioticos
y las vacunas. No obstante, hay indicaciones por parte de los estudios en
biologia humana y experimentos con animales de que los factores gené-
ticos participan para promover la longevidad (gerontogenes) o provocar
prematuramente condiciones de ancianidad (como en los sindromes pro-
geroides); y resulta revelador que la vida larga tiende a presentarse en
miembros de una misma familia.

OPTIMIZACION DEL ENVEJECIMIENTO

La genética puede relacionarse con el envejecimiento definido de varias
maneras. ¢Cual serfa el rol de la genética para ayudarnos a intervenir para
optimizar el envejecimiento?

Con respecto a las complejas condiciones y enfermedades que repre-
sentan una mayor amenaza al envejecimiento, los estudios han mostrado
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que la susceptibilidad esta determinada por efectos comparables de facto-
res ambientales y genéticos. Cada uno merece considerable atencion.

Nadie minimiza la importancia de una dieta adecuada y evitar la con-
taminacion. De hecho, la unica intervencion que se sabe que prolonga la
vida saludable en todas las especies es ambiental: restriccion caldrica, la
limitacion de la ingestion de calorfas a un nivel suficiente para mantener
los tejidos pero no para expandirlos. No obstante, la genética tiene roles
multiples en las estrategias globales para mantener la salud y el vigor. Es-
tas se basan en la nocion de “factores de riesgo”.

Los factores de riesgo no provocan una enfermedad, pero aumentan
la proclividad de contraer la enfermedad, asi como su gravedad. Una ana-
logia serfa considerar una enfermedad como un accidente de automovil.
El accidente puede ocurrir, por ejemplo, cuando un auto sale del camino
y golpea un arbol. Pero los factores de riesgo incluyen: ¢Habia bebido el
conductor? ¢Estaba hablando por celular o distraido de otro modo? ¢Es-
taba cansado? ¢Los frenos estaban gastados? ¢Las llantas se hallaban en
buenas condiciones?

Los factores de riesgo correspondientes a una enfermedad son de dis-
tintos tipos. Un tipo importante de factores de predisposicion puede verse
facilmente en las enfermedades cardiacas: altos niveles de colesterol y
lipoproteinas de baja densidad, entre otros. Del mismo modo, unas va-
riantes de genes pueden contribuir a un alto o bajo nivel de colesterol.

Recientemente se han identificado variantes de genes involucrados en
la susceptibilidad a un mayor numero de enfermedades, incluyendo enfer-
medad intestinal cronica inflamatoria, degeneracion macular y diabetes.
Las variantes de esos genes son importantes para entender el desarrollo
de la enfermedad y también como objetos para una posible intervencién.

A medida que aceleran y obtienen fuerza los analisis de factores gené-
ticos en las enfermedades, vemos una importante transicion en el modo en
que se proveen los servicios médicos. Tradicionalmente, en el siglo XX, al
diagndstico de una enfermedad le seguia una terapia, con frecuencia cuan-
do la enfermedad habia avanzado a una patologia dominante. La manera
en que la genética moderna transforma este paradigma puede verse en
unos ejemplos que ya se llevan a cabo. En uno, la falla cardiaca, el camino
de la patologia va de la accion de factores de riesgo (como la hipercoleste-
rolemia) al estrechamiento de las arterias coronarias, al infarto al miocar-
dio y, entonces, al paro cardiaco. Los tratamientos avanzados han estado
disponibles desde hace tiempo, e incluyen la cirugia de bypass, la angio-
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plastia, e incluso medidas heroicas como transplantes de corazon. Por
supuesto también se hallan disponibles las intervenciones antiguas. Pero
el conocimiento de los factores genéticos de riesgo ha provisto medidas
preventivas para bloquear o aliviar el proceso patoldgico. Asi, la importan-
cia de evitar altos niveles de colesterol ha conducido a la introduccién de
estatinas y otras medidas para prevenir buena parte del estrechamiento de
las arterias coronarias.

Otro ejemplo del impacto de la genética se ve en el agudo declive de la
mortalidad por cancer de colon. Una vez mas, en el pasado tras el diagnds-
tico seguia una intervencion quirurgica o quimioterapéutica para combatir
esta enfermedad mortal. Pero con el descubrimiento de que las mutacio-
nes en un gen particular (APC) predispone al cancer de colon en algunas
familias, los individuos en riesgo pueden ahora hacerse colonoscopias fre-
cuentes para remover los polipos antes de que se desarrolle el cancer; y
la posterior introduccién de los inhibidores cox-2 y otros farmacos se han
sumado al poder de las medidas preventivas. Las estrategias preventivas
agregadas a anteriores intervenciones son cada vez mas el tratamiento
preferido en el siglo XXI, en comparacion con la medicina del siglo XX.

COMO RESPONDEMOS AL ENVEJECIMIENTO

He enfatizado las aplicaciones de la genética para aliviar o incluso prevenir
las enfermedades que surgen junto con el envejecimiento, para asi optimizar
la vida humana. Resulta intrigante que a medida que aumenta la longevidad
promedio, mas y mas ancianos contindan viviendo vidas plenas hasta edad
avanzada, y la nocién de envejecimiento como sélo una fase de deterioro
esta perdiendo su fuerza simplista. Al mismo tiempo, a medida que la gené-
tica ha comenzado a aclarar algunos mecanismos, la continuidad del enve-
jecimiento con fases tempranas de la vida se ha vuelto clara, y la prevencion
(v en el futuro, tal vez la regeneracion) para promover un envejecimiento
saludable puede facilitar vidas méas prolongadas, productivas y creativas.
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ARIEL PABLOS-MENDEZ*

La esperanza de vida al nacer en la época de los romanos era de 18 afios.
A comienzos del siglo pasado la esperanza de vida era de apenas cuarenta
anos, y ahora es de ochenta. El siglo XX ha sido espectacular, con grandes
logros debidos en buena medida al conocimiento y a la ciencia, que han
llevado el desarrollo social y econémico a los pueblos.

Todos sabemos que los paises con mayor desarrollo del conocimiento
tienen mejores economias. Hay fases del desarrollo econémico de la his-
toria de la humanidad que estan todavia hoy ejecutandose en diferentes
partes del mundo. Por ejemplo, en la India la poblacion dedicada a las
labores agricolas representa un alto porcentaje, lo que representa una for-
ma relativamente primitiva de desarrollo econémico, especialmente en los
términos del desarrollo de la revolucién del conocimiento. China cuenta
con un importante volumen de poblacién que trabaja en manufactura; este
pais esta en el proceso de revolucion industrial que los europeos experi-
mentaron hace cien o ciento cincuenta afios. El resto del mundo esta mas
0 menos proporcionado en sus actividades econdmicas -y da gusto ver
que Africa ya esta desarrollando ya algo de actividad industrial, comparada
con su actividad agricola.

Cuando se habla de la importancia del desarrollo del conocimiento,
encontramos que Europa y América del Norte son los lideres en educacion
de tercer nivel o superior. Pero la educacién avanza por todo el mundo
en todos los continentes. Africa, por ejemplo, prepara hoy profesionales
capaces de calificar en cualquier parte del mundo. Desafortunadamente,

* Director asociado de la Fundacién Rockefeller. Profesor asociado de Medicina Clinica y Salud
Publica de la Universidad de Columbia. Fue director de administracion y difusion del conocimiento
en la OMS.
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este fendmeno esta asociado a la fuga de cerebros, por ejemplo, de médi-
cos y enfermeras del Tercer Mundo hacia los paises desarrollados, a pesar
de que la gente con educacién superior es poca en las regiones que tanto
0 mas lo necesitan.

Una sociedad del conocimiento en cualquier cultura no puede funcio-
nar si la mitad de los cerebros no estan empleados, por lo que es muy
importante que las mujeres se desempenen en puestos gerenciales como
ocurre en Estados Unidos, Europa y Japon. Para tener una economia del
conocimiento competitiva y exitosa, hay que incorporar a las mujeres.

Los Estados Unidos tienen la mayor recepcion neta de regalias por con-
cepto de investigacion y desarrollo. La investigacion cientifica es esencial,
pero si el esfuerzo no se traduce en productos concretos (como por ejem-
plo nuevas vacunas), seguramente la inversion nacional sera un derroche.
La propiedad intelectual puede limitar el acceso a ciertos productos, pero
promueve la inversion necesaria para innovar. Cuba, por ejemplo, registra
doscientas patentes al afo en Estados Unidos y ha sido capaz de generar
biotecnologfa original.

Dos de los principales componentes de la economia del conocimiento,
la informatica y las telecomunicaciones, han transformado el espacio de
las posibilidades, iniciando un proceso de transformacion en el que el co-
nocimiento se democratiza y los roles de los ciudadanos cambian.

Una paradoja de la revolucion de la informatica consiste en que el cono-
cimiento explicito, el que se puede escribir, captar y analizar, se abaratara
porque hay un exceso de €l. Pero el conocimiento técito, el de la experiencia,
el de las relaciones y el de las perspectivas, que es crucial para la creatividad
y para la innovacion, se vuelve mucho mas caro.

Sabemos de la inequidad digital, sin embargo actualmente en Africa la
telefonia celular ha permitido revolucionar el sistema de comunicaciones
con uno que no depende de lineas terrestres ni de electricidad; los pobres
han sorprendido a quienes pensaban que la tecnologfa no era para ellos
con los teléfonos celulares y, junto con el Internet, han experimentado un
crecimiento de casi 50 por ciento anual en lo que va de esta década.

La inversion global en materia de salud se ha triplicado en los ultimos
veinte anos, hoy las sociedades avanzadas invierten casi un billén de do-
lares en investigacion. De este presupuesto, 15 por ciento se destina a la
investigacion de la salud —150 mil millones de d6lares—; casi dos tercios del
capital que se invierte en esta area provienen de los Estados Unidos. Euro-
pay Japén son las otras sociedades con grandes inversiones en esta area.
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Hay mucho conocimiento y mucha investigacion, y sin embargo, en el
mundo casi diez millones de nifos mueren cada afno, la mayoria por razones
que ya se sabe como resolver, pero por alguna razon el sistema no lo hace.
La mayor incidencia de muertes se encuentra en los paises pobres de Africa
y en los del sur de Asia. Si se compara al 20 por ciento de los paises mas
ricos con el 20 por ciento de los paises mas pobres, la carga de mortalidad
de estos ultimos es casi cinco veces mayor; los paises pobres invierten de
cinco a cien veces menos en materia de salud. Debido a diferentes causas,
la mayoria de los paises pobres ya tienen la misma carga de enfermedades
crénicas que los paises ricos, como la diabetes y el cancer.

Para lograr que todo mundo tenga mejor y mayor calidad de salud, los
diferentes sectores tienen que ejecutar distintos roles; el Gobierno debe
asegurar y financiar la equidad sanitaria, garantizar la calidad de los servi-
cios publicos y privados para que ambos sectores puedan trabajar compe-
titivamente en otorgar esos servicios.

Por medio del trabajo que hice en la década pasada con la Fundacion
Rockefeller, nos dimos cuenta de que en los paises pobres el conocimiento
médico no se tradujo en nuevos medicamentos. Las grandes companias
farmacéuticas crearon productos para los mercados de los paises desarro-
llados, pero para las enfermedades de los paises en desarrollo no existia
nada. De los casi mil 300 nuevos compuestos registrados en el mundo
hacia el final del siglo XX, menos del uno por ciento era contra las enfer-
medades de los paises pobres. De los productos médicos desarrollados, la
mitad fue creada por las compafifas farmacéuticas para uso veterinario del
Primer Mundo; no lo digo como acusacion, hay mercado para eso, pero no
se inventaron para la gente de bajos recursos. Esto es una falla no soélo de
mercado, es también una falla del Estado y de la sociedad, y la solucién no
es acusar a uno o al otro, sino saber qué hacer.

El sector publico habia olvidado cémo desarrollar nuevas vacunas y
drogas; se habia dedicado a la investigacion académica, mientras que la
industria farmacéutica aprovechaba sus resultados, pero seguia linea-
mientos de mercado. Por otra parte, habia experiencia del sector privado
dentro de la industria farmacéutica y necesidad de colaboracion con el
sector publico. Bajo estas condiciones se crearon varias organizaciones
sin fines de lucro que realizan actividades similares a las de las compafiias
farmacéuticas, que ahora desarrollan medicamentos contra el paludismo,
la tuberculosis y el dengue, entre otros. Desde antes del ano 2000, la Fun-
dacion Rockefeller ha aportado 50 millones de ddlares a la investigacion
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de esas enfermedades, y los Gobiernos, principalmente los europeos, jun-
to con Bill Gates y otros han aportado casi 2 mil millones de ddlares al
desarrollo de nuevos productos para las enfermedades de los pobres. Eso
esta bien, pero se trata de esfuerzos relativamente pequenos, comparados
con el resto del sistema de salud —con la provision y financiamiento sani-
tario para areas mucho mas complejas.

La mayoria de los problemas actuales de salud de los pobres tienen
solucién, sin embargo hay una falla en los sistemas al momento de apor-
tar resultados para la poblacién de bajos recursos. Resolver esto es el
gran reto y por ahora no tengo ninguna solucion. El sistema de salud es
importante y no puede estar compuesto solamente por el Gobierno con
sus clinicas y hospitales, estd compuesto por todos nosotros, la gente, las
comunidades y las organizaciones publicas y privadas que trabajan para
promover, restaurar y mantener la salud.

El conocimiento es muy importante para la rectoria y la gestion. Hemos
aprendido algo de tecnologia clinica y algunas enfermedades infecciosas,
pero no tenemos la suficiente capacidad para entender los sistemas de
salud y como hacerlos funcionar. Un sistema esta perfectamente disefia-
do para lograr exactamente los resultados que obtiene. Sabemos que ac-
tualmente en el mundo hay niflos con cancer y que los pobres no tienen
atencion; aun en Estados Unidos casi 50 millones de personas no tienen
seguro de gastos médicos. La calidad de la atencion médica prestada por
las clinicas privadas y los hospitales publicos de este pais es irregular;
aunque sus sistemas de salud han dado resultados, no han sido disefiados
para funcionar bien y requieren mas atencion. Entre aquéllos que reciben
servicios médicos cada ano, 150 millones gastan la mitad de su salarioy 25
millones de familias acaban pobres debido a gastos catastréficos de salud.
En los paises ricos se gasta mucho mas que en un pais pobre en salud. Si
se aumenta el presupuesto publico, el privado desciende; si ocurre lo con-
trario, el presupuesto publico se reduce.

En Estados Unidos, que ha tenido el desarrollo econdomico mas acelera-
do después de la Segunda Guerra Mundial, el gasto en salud aumentd enor-
memente desde 1960, cuando se invertian 28 mil millones de ddlares; en el
ano 2004 se gastaron mil 878 billones de ddlares. China, que empez6 a desa-
rrollarse muy recientemente, gasté en 1980 un monto de 1.8 mil millones de
ddlares en salud; en 2004 la suma ascendié a 97 mil millones de dolares.

En los paises pobres, la mayoria de los gastos médicos son pagados
del bolsillo del paciente, que se considera una forma de gastar en salud
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ineficiente y regresiva. En Africa, las clases mas altas obtienen una mayor
proporcién del gasto gubernamental que los sectores mas pobres. Eso no
ocurre en todos los paises, pero en el continente africano el fenémeno
es increible: menos del cinco por ciento de la poblacién tiene un seguro
publico o privado.

Una de las méximas entre los médicos es el primum non nocere (lo
primero es no hacer dafo). La paradoja del sistema de salud es que cuando
atendemos a la gente en el sistema de salud privado, los médicos a veces
los dejamos quebrados: 150 millones de personas gastan la mitad de su
salario en gastos médicos, y mas de 25 millones de familias cada ano se
empobrecen por esos mismos gastos.

Hay tres puntos criticos en el area de salud publica. Uno de ellos con-
siste en que no se ha invertido lo suficiente en investigacion. En Estados
Unidos, recientemente el gasto en investigacion de la salud efectuado por
los laboratorios farmacéuticos fue de casi 32 mil millones de ddlares; los
Institutos Nacionales de Salud (NIH por sus siglas en inglés) invirtieron
28 mil millones de ddlares y la Agencia de Investigacion en Salud y Calidad
(AHRQ) que trabaja en sistemas de salud, solamente invirtié 320.3 millones.

En Estados Unidos se gastan casi siete mil dolares por persona para
atender la salud, pero solamente un délar por habitante para planificar
cémo mejorar el sistema de salud. Aquéllos que trabajan en los estudios
clinicos comparativos saben cudnto cuesta invertir y saben qué medica-
mentos alivian determinadas enfermedades. Para lograr mayor eficiencia
en la atencion médica, es necesario hacer mejor uso de la informatica. La
ineficiencia del sector salud es un grave problema, y mejorar la gestion es
una solucion importante. En la India actualmente se enfrentan a los pro-
blemas de este siglo con instrumentos del siglo pasado.

La Fundacion Rockefeller estudia el rol de los sectores publico y pri-
vado en la provision y financiamiento de los sistemas de salud, y busca
soluciones concretas a estos problemas. Resolver el reto del problema de
salud para este siglo es equivalente a llevar al hombre a la luna.

Como conclusioén, se puede establecer que el conocimiento es el eje
de la salud y el motor de la economia. La revolucién de la informatica ha
sido realmente una ola de transformacion de nuestra realidad. La brecha
entre el saber y el qué hacer es el desafio mas importante para la medicina
y para la salud publica. El fortalecimiento de los sistemas de salud es la
clave para cristalizar la proeza de la ciencia sobre los problemas de salud
de la humanidad en el siglo XXI.
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HACIA UNA MEDICINA
PERSONALIZADA

LAUREANO SIMON BUELA*

Mi ponencia se centra en la revolucion que suponen las nuevas herramien-
tas personalizadas de la gendémica. Haré referencia primero a la empresa
en donde trabajo para enseguida reflexionar sobre cual puede ser el papel
de México y de los paises hispanoamericanos, incluida Espafa, en esta
revolucion que enfrentamos ahora.

Progenika Biopharma es una empresa joven, fundada en el ano 2000
con el claro objetivo de cubrir el nicho de mercado de la medicina es-
pecializada. En nuestro caso particular desarrollamos nuevos productos
para el diagndstico de las enfermedades, pero también para el prondstico
de cual sera la evoluciéon de determinada enfermedad una vez que se ha
diagnosticado, y cual sera su grado de agresividad y severidad. También
desarrollamos productos para predecir la respuesta de cada individuo que
sufre determinada enfermedad. No curamos la hipertension, el cancer y
ni siquiera los callos, pero le damos al médico una serie de herramientas
que le facilitan el tratamiento de sus pacientes, lo que repercute sobre su
calidad de vida, sobre los costos del tratamiento y, por supuesto, sobre la
estabilidad social.

Nuestras plataformas de investigacion y desarrollo de medicamentos
son gendmicas y protedmicas. Progenika Biopharma es una empresa vasca
situada en el Parque Tecnoldgico de Zamudio, Bilbao. Tenemos desarrollo
de negocio en Cataluna, una unidad de propiedad intelectual y desarrollo
de negocio en Londres y, desde enero de 2007, hemos colocado la empresa
entera en Boston, en terrenos del Massachusetts Institute of Technology

* Fundador y Consejero Delegado Progenika Biopharma. Ganador del premio EUROWARDS em-
prendedor europeo 2004. Miembro de la Comisién del Programa de Biotecnologia del Plan de
Ciencia y Tecnologia 2004-2007 en Espafa.
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(MIT), para facilitar la entrada de los productos a Estados Unidos. Esto se
logré gracias a la aprobacion de los lideres de cada area de productos, con
la finalidad de aproximarnos a un mercado que todos sabemos que es uno
de los mayores del mundo.

Somos 95 personas creciendo a un ritmo endiablado. El perfil del per-
sonal es completamente diferente al de una empresa clésica: somos 75
cientificos y solamente veinte personas se dedican a la administracion y
a la comercializacion de los productos. En el departamento cientifico hay
cuarenta doctores y seis ingenieros informaticos. Cerca de 75 por ciento del
personal son mujeres; ya no hay una mayoria de hombres, ni siquiera en los
puestos de direccion, que mayoritariamente estan ocupados por mujeres.

Nuestras lineas tecndlogicas son la gendmica, la proteémica, la bioin-
formatica y la produccién de anticuerpos monoclonales. Cada linea esta
liderada por una empresa que funciona independientemente, pero coordi-
nada con todas las demas. Somos una empresa, y por supuesto debemos
trabajar con normas de calidad; no sélo hay que desarrollar productos que
sean interesantes y utiles, hay que producirlos con normas que aseguren
no solo la calidad del producto, sino también que se pueda reproducir en
una clinica. Esto es un cambio entre la concepcion clasica de una investi-
gacion académica y una concepcion mucho mas empresarial, donde una
vez que se ha desarrollado un producto, es muy importante darle un toque
industrial que permita que esa aplicacion pueda ser util y reproducible en
la clinica cuando se enfrente a problemas del mundo real, que son los del
paciente, el enfermo de una determinada patologia.

Aplicamos normas GLP (Good Laboratory Practices), certificadas por la
Unién Europea, para permitir la venta de nuestros productos. Actualmente
trabajamos en Boston para conseguir la aprobacion de la Food and Drug
Administration (FDA) y poder introducir estos productos en Estados Uni-
dos. Nuestras herramientas son microarreglos de DNA y microarreglos de
proteinas.

Difundimos nuestras actividades mediante publicaciones y con pre-
sentaciones en congresos internacionales, pero también promocionamos
nuestra tecnologia y productos en los medios de comunicacién. Un ejem-
plo es la aparicién de LIPOchip, nuestro primer producto anunciado en el
Newsweek International. Fue la primera vez que se supuso que la revolu-
cién gendmica se traduciria en una aplicacién completa con repercusiones
sobre el bienestar de los ciudadanos. La actividad de proteccion de pro-
piedad intelectual es muy importante para nosotros; es controvertida y lo
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asumimos, pero es necesario que toda inversion hecha sobre investigacion
y desarrollo pueda ser protegida para dar una ventaja competitiva que per-
mita amortizar los costos iniciales.

Todos tenemos un genoma, en €l hay una serie de unidades que consti-
tuyen genes, que se transcriben y traducen en proteinas, las cuales a su vez
son como los soldados del organismo, las unidades constructoras y con-
troladoras de la estructura del cuerpo que permiten por ejemplo a quienes
quieran, si estan sentados, ponerse de pie; son también las que facilitan
los procesos enzimaticos que hacen posible, por ejemplo, estructurar una
palabra, que la boca esté suficientemente humeda y no se reseque. Todas
estas unidades estan codificadas por los genes y activadas por una clase
especial proteinas; si toda clase de proteinas funcionan bien es porque no
hay fallos de los genes, 1o que nos hace tener un cuerpo sano.

Pero, ¢qué ocurre cuando tenemos una mutacion o fallo de los genes,
bien por herencia o por una agresion del medio ambiente? Esta anomalia
provocara un fallo posterior de la proteina misma, la cual pronto sera inca-
paz de ejercer su funcidn, y el cuerpo sufrird una enfermedad.

Hace unos afios se planted como una gran revolucion el descifrar la
secuencia del genoma humano; pero se nos presentd equivocadamente
como algo que avanzaria terriblemente rapido, y que en diez afos los ca-
llos, el cancer y la hipertension serfan cuestion del pasado; ibamos a ser de
una salud infinitamente mayor, ademas de longevos y felices. Realmente
si hemos descubierto algunas poderosas herramientas, pero no todo es
jauja y el proceso ha sido largo. Si queremos desarrollar un farmaco de
una manera dirigida contra una proteina identificada que falla, o falla el
gen que la codifica, entonces ya tenemos un objetivo de investigacion.
Sabemos que el objetivo es la proteina que falla, a la cual tenemos que
dirigir tal farmaco, entonces debemos asegurarnos que es realmente esa
proteina la que falla y ocasiona esa enfermedad y no un efecto colateral, o
simplemente algo que no tiene nada que ver con la enfermedad. Después
es necesario conocer qué hace esa proteina y cual su efecto cuando esta
alterada sobre un modelo animal. Es necesario trabajar con los animales;
somos objeto de criticas por parte de los ecologistas por hacerlos sufrir.
Yo particularmente prefiero ver sufrir a un raton que ver sufrir a una de mis
hijas; es un mal necesario, lo que hay que hacer es regularlo para que el
sufrimiento del animal sea el menor posible.

Después de validar el objetivo empieza el trabajo de las grandes far-
macéuticas: buscar nuevos farmacos que puedan interactuar con la proteina
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enferma y contrarrestar su defecto. Tras ese paso, volvemos a los animales
y comprobamos que el efecto de ese farmaco es real. Una vez probado sobre
animales lo probamos en humanos. No debemos desgarrarnos las vestidu-
ras con ensayos sobre animales si después ensayaremos sobre humanos.
Si no hay ensayos con personas que faciliten el conocimiento de que un
farmaco sera eficaz y que no tendra efectos secundarios, de nada nos habra
servido todo el proceso con su esfuerzo intelectual, cientifico y econémi-
co. Aqui entra de nuevo la revolucién gendémica. No todo termina cuando
hemos visto que en el ensayo clinico el farmaco funciona y no es toxico. Si
administramos el farmaco a cien, quinientas o mil personas, sabremos que
resultara positiva su aplicacion; pero, ¢qué sucedera cuando sometamos a
tratamiento a millones de personas?

Ahi es donde de nuevo debemos pensar la forma de hacer que un
ensayo clinico con un niamero de pacientes limitado pueda ser extrapo-
lable; quiza la respuesta sea sencillamente que no lo es, y tengamos que
desarrollar herramientas para agrupar a la poblacion que recibira el tra-
tamiento bajo subgrupos, y garantizar, hasta cierto punto, que les sentara
bien algun farmaco y su dosis concreta. Quiza no solucionaremos el tra-
tamiento de esos enfermos, pero pasaremos de dar una simple aspirina a
todos los que les duele la cabeza, a darles una aspirina que no les produ-
cira ulcera como efecto secundario. Lo importante es formar subgrupos
para diagnosticar tipos de tratamiento médico. No seremos capaces de
solucionar todos los problemas médicos, pero si multiplicaremos expo-
nencialmente las probabilidades de eficacia de los medicamentos.

Todo este conocimiento nace en el ambito académico, pero también es
posible que se geste en las empresas. Es muy importante asumir desde la
academia que hay empresas que generan conocimiento y desarrollan una
potente actividad. También es muy importante que, una vez generado, ese
conocimiento se pueda validar y demostrar que realmente es aplicable a
la clinica; asimismo, es necesario que esa transferencia llegue realmente
al ambiente sanitario. Se ha generado una cantidad de conocimientos tan
vasta, que mucha informacién ha dejado de tener aplicacion real en el
mundo clinico y su impacto ha dejado de ser relevante.

Estamos haciendo un buen trabajo de transferencia del conocimiento
del mundo académico al mundo empresarial, y desde alli a la aplicacion
sanitaria posterior. Indudablemente tiene que haber incentivos de la ad-
ministracion publica para la creacion de consorcios de investigacion. Para
esto es sumamente importante la inversién econémica y la proteccion de
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la propiedad intelectual. Una vez verificado el intercambio entre la acade-
mia y la empresa privada, serd necesario de nuevo motivar la transferencia
de ese conocimiento al paciente. Esto ultimo puede lograrse con acciones
mucho mas razonables por parte de las administraciones de las agencias
reguladoras; es necesario que éstas cuenten con personal mucho mas
cualificado y que sepan de lo que se les habla. Se requiere también una
mayor receptividad a los nuevos avances.

Uno de los puntos fundamentales de la investigacion médica es que
no hay una receptividad, de buenas a primeras, del mundo clinico hacia
las nuevas tecnologias, esto puede deberse a que el médico esta todavia
presionado por la asistencia diaria al paciente y, muchas veces, a pesar de
tener un gran interés, no tiene tiempo para considerar la aplicabilidad de
la tecnologia planteada. Por ello, es necesario generar cuerpos médicos
intermedios entre la investigacion y la clinica que estén liberados de la
presion asistencial, y puedan dedicarse a evaluar las nuevas tecnologias
para decidir su utilidad. Por supuesto, debe haber también capacidad para
decidir si un nuevo desarrollo cientifico es tan importante como para que
se implemente y, si se ha llegado a la conclusién que vale la pena, que
los gerentes del hospital paguen lo requerido y las administraciones o las
companias aseguradoras cubran los costos.

El impacto de esto en la economia de pafses en vias de desarrollo, como
México, puede ser similar al caso de Espafna. Sabemos que es dificil iniciar
una actividad empresarial biotecnolégica que desarrolle aplicaciones sa-
nitarias en un pafs con unos recursos limitados, en comparacion con los
grandes monstruos como Estados Unidos, Inglaterra y Alemania, pero pue-
de hacerse. Cuando llegamos al Pais Vasco, la cultura cientifica biosanitaria
era infinitamente inferior a la de Monterrey, el tejido bioempresarial era
inexistente. Somos la primera empresa de este tipo en la region; tenfamos
los recursos provenientes de nuestros propios bolsillos por un monto cer-
cano al millén de euros, y pudimos convencer a inversores de que esto era
un buen negocio y convencer a la administracion local de que podiamos ge-
nerar una actividad industrial. Todo esto ocurrié durante un breve tiempo,
tres o cuatro afos, y los resultados se generaron en un plazo minimo.

La clave de este tipo de iniciativas consiste en asumir la limitacion
de los recursos y no intentar hacerlo todo o ser demasiado ambiciosos
con los objetivos. Esto, en el caso particular de la farmacogenética, quiere
decir: “No intentaré curar la hipertension, el cancer o los callos dentro de
cinco minutos. Lo que haré es buscar el nicho de mercado al que dedicaré
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una fuerza de trabajo comparable a la fuerza de trabajo de una empresa o
institucién académica mucho mayor”.

La farmacogenética consiste en decidir cual es el farmaco mas adecua-
do para determinado paciente, y cuales son las pautas de tratamiento mas
adecuado al mejor costo posible. La base de la farmacogenética esta en
nuestro genoma, el cual se conforma de 3 mil millones de pares de bases
(A, C, Ty G), que son como un codigo cuaternario. La variabilidad entre
distintos individuos sobre los 3 mil millones de bases es del 0.1 por ciento,
que parece muy poco, pero equivale a tres millones de bases. Esto significa
que entre cada uno de los que estamos aqui, las diferencias entre nuestro
genoma son de entre 2 y 3 millones de variables, lo que provoca las dife-
rentes tonalidades de piel, pero también provoca que tengamos una mayor
susceptibilidad a diferentes enfermedades y que algunos puedan ser mas
proclives al cancer, y también que la respuesta individual al tratamiento
farmacolégico sea totalmente diferente.

Esas variaciones se han estudiado durante los ultimos veinte anos. Si
hacemos una busqueda bibliografica encontraremos entre cinco y diez mil
referencias, pero existe el problema que no se ha traducido el conocimien-
to de todas esas variaciones interindividuales a una respuesta que nos
permita personalizar el tratamiento que debemos dar a cada paciente.

Las variaciones de la respuesta al tratamiento no sélo tienen una base
genética; influyen también la edad, el sexo, el tipo de enfermedad y las
interacciones que puede haber entre distintos farmacos que ese paciente
haya tomado. Hay que ser conscientes de que llega una edad donde lamen-
tablemente no tenemos una enfermedad, sino un cuadro de enfermedades;
cualquiera de nuestros abuelos seguro tiene una bateria de pastillas sobre
la mesilla de noche, y no es lo mismo tomarselas una por una que tomar-
selas cuatro por cuatro porque interactuan entre ellas. Tampoco se tienen
en cuenta los polimorfismos genéticos, esas variaciones genéticas que nos
predeterminan y nos predisponen desde nuestro nacimiento a responder
de una manera determinada a un tratamiento. Insisto sobre el concepto de
personalizar: administrar el tratamiento adecuado al paciente adecuado
en el momento adecuado, con las pautas de tratamiento adecuadas y con
el costo adecuado.

La revolucién que esto implicara sobre la practica clinica es tremen-
da; no se solucionaran todos los problemas, pero la forma de adminis-
trar la medicina cambiard. Cuando un médico atienda a un paciente, el
cambio consistira en que el diagndstico no sera el unico recurso para
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determinar el tratamiento, sino que se tendra que tomar en cuenta el
perfil genético que determine la respuesta de ese individuo al panel de
tratamientos disponibles. Esta es la medicina genémica, el esquema de la
nueva medicina. En ella entra la tecnologia y los desarrollos de las nue-
vas herramientas, como son los microarreglos de DNA y los biochips, que
nos permiten medir y detectar todas las mutaciones posibles asociadas a
la respuesta del tratamiento aplicado a un paciente. El protocolo es per-
fectamente reproducible, es manejado en el hospital por un técnico de
laboratorio, con un software que le dice al médico como respondera cada
paciente al tratamiento prescrito.

Los microarreglos de DNA portan en una superficie de cristal miles de
trocitos de genes para su estudio al microscopio. Esos trocitos cubren cada
uno decenas de sitios a lo largo de cada gen que van a verificar, de manera
que podemos no soélo analizar miles de mutaciones, sino que repetiremos
el andlisis de esas miles de mutaciones decenas de veces. Otra forma de
expresar lo que hacemos es que en vez de analizar una sola muestra, ana-
lizamos miles de medidas simultaneamente, lo que nos permite reproducir
la estadistica y estar seguros de que el resultado es cierto con una probabi-
lidad cercana al cien por ciento de efectividad, algo totalmente impensable
antes de que los microarreglos del DNA llegasen al mercado.

Lo que se ha descrito hasta aqui es el desarrollo y la concepcién. En
la vida real un paciente acude con el médico, se realiza una toma sangre
0 una muestra de saliva, se extrae de ah{ material genético y unas pla-
taformas tecnoldcias a manera de cadenas de ensambles automotrices,
unos robots de hibridacién hacen todo el proceso de analisis; el técnico
del laboratorio obtiene los resultados que presenta al médico, quien recibe
un informe sumamente detallado. Esa tecnologia esta disponible hoy y
se aplica en los hospitales de Europa y Estados Unidos y, muy pronto, en
México.

Aplicamos esta tecnologia por medio de los DNAchips que hemos de-
sarrollado. El primero de estos desarrollos es el PHARMAchip, que predice
la metabolizacion de los farmacos en el higado. El 70 por ciento de los
farmacos que tomamos se metabolizan antes de que los elimine el cuerpo
por medio del higado; en este 6rgano se realiza la metabolizacion por me-
dio de proteinas con actividad enzimatica que pueden procesar el farmaco
mas rapida o mas lentamente. Si hacemos un analisis genético de los que
estamos aqui, el 50 por ciento seremos metabolizadores lentos y el otro 50
por ciento posiblemente sean metabolizadores rapidos.
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La empresa farmacéutica actual tiene un problema de nuevos farma-
cos porque la cantidad de nuevos desarrollos es muy baja debido a una
tremenda presion regulatoria para evitar todo tipo de efectos secunda-
rios. Hemos tenido efectos colaterales indeseables, como el del Tysabri,
que es un magnifico medicamento para la esclerosis multiple, pero se le
administré a dos pacientes con caracteristicas genéticas determinadas y
murieron; este producto se retird del mercado en 2005, y todos los pa-
cientes de esclerosis multiple beneficiados tuvieron que dejar de tomarlo.
Ahora se ha relanzado el Tysabri y colaboramos con la empresa que lo
produce para determinar cuales son las poblaciones a las que el medica-
mento les puede sentar bien, para que lo mismo que se lanz6 en Estados
Unidos se pueda lanzar en Europa.

Las empresas farmacéuticas ven esto indudablemente como el fin de
una era, pero el comienzo de otra nueva; ahora, en lugar de veinte o
treinta productos que venden mil millones de ddlares, tendran quinien-
tos, setecientos o mil productos que venderan menos, pero seran mucho
mas eficaces. Una de las grandes transnacionales hace tres afos estuvo a
punto de quebrar; su mercado americano descendi¢ hasta en un 300 por
ciento porque el Biox, que es un farmaco, provoco efectos cardiacos en
un determinado grupo de poblacién. Las companias farmacéuticas son
muy conscientes de que esta revolucion no les ataca, pero si les cambia
el modelo de negocio.

Los biochips de metabolizacion detectan una serie de enzimas de fase 1.
Todas las mutaciones que se habian descrito durante decenas de afios de
trabajo y que nunca se habian podido aplicar de una forma practica, senci-
lla y barata para la clinica, ahora pueden hacerse con la nueva generacion
de herramientas. El médico recibe un parte técnico que le dice cudles son
las mutaciones que hay, pero él debe saber cual sera el diagnostico clinico
en funcidn de esa parte técnica que apoya el resultado.

Las aplicaciones de esta tecnologia influirdn sobre el 70 por ciento
de los farmacos que existen, como los antidepresivos, antipsicoticos,
tratamientos de cancer o enfermedades inflamatorias como artritis reu-
matoide, osteoporosis y osteoartritis. Muy posiblemente, los lectores
conoceran personas que estan siendo tratadas con warfarina, Sintrom o
anticoagulantes y que han sufrido, en el mejor de los casos, tremendos
efectos secundarios hasta hallar la dosis justa; porque estos farmacos, si
se administran en exceso, provocan que no haya coagulacion en el cuerpo
y el paciente puede morir. Hasta ahora la dosificacién se ha hecho ajus-
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tando el tratamiento a cada paciente, pero sin herramientas que permitan
predecir. Con la llegada de esta nueva herramienta, la FDA ha establecido:
“Si se le administra warfarina como anticoagulante a un paciente, se le
debe hacer un analisis genético que costara cuatro céntimos, y predecira
el tratamiento que permitira ajustar la dosis y el efecto sobre la calidad de
vida del paciente”. Los efectos sobre la respetabilidad del médico y sobre
los costos de las companias aseguradoras seran aun mayores. Todo es
ventaja y es sencillo de aplicar.

Otro caso muy interesante es la tiopurina metiltransferasa (TPMT) para
tratamientos oncoldgicos y antinflamatorios. Se ha hecho un magnifico
esfuerzo desde la academia y el mundo industrial para llevar toda esta
informacion del area tedrica al area practica; algunos con mas éxito o me-
jores herramientas que otros.

El problema es que las empresas que hacen investigacion de farmacos
siguen analizando las mutaciones de una por una o en grupos muy peque-
nos, sin preocuparse de las interrelaciones entre ellas y sin poder hacer un
analisis completo, por lo que la informacién que dan es sesgada y corta;
debido a esto, las conclusiones y los efectos para el paciente seran limita-
dos. Es muy importante transferir ese conocimiento al mundo clinico, pero
es vital que se haga con las herramientas adecuadas que permitan mejorar
en lo posible esa transferencia.

En Progenika Biopharma hemos lanzado al mercado distintos tipos
de biochips, que yo creo que ejemplifican muy bien cudl sera el impacto
dentro de esta nueva tecnologia. El LIPOchip fue el primer DNAchip que
lanzamos al mercado en el 2004. EI LIPOchip se encarga solo de dos genes,
pero mide todos los cientos de mutaciones que los afectan y que permi-
ten diagnosticar al individuo. A veces se llegara a cierto diagndstico, por
ejemplo: “Este individuo tiene esta mutacion, entonces padece hiperco-
lesterolemia y tendra siempre el nivel del colesterol alto; tiene que seguir
un tratamiento farmacolégico”. Esta herramienta no sélo puede predecir
y diagnosticar la enfermedad, sino en funciéon de la mutacion que se tiene,
permite saber cual es su severidad, y agresividad. Diagnosticamos no sélo
la enfermedad, personalizamos ademas cual debe ser el tratamiento y las
pautas de conducta de ese individuo respecto a su enfermedad; todo en
funcion de su perfil genético.

Los procesos de transferencia de tecnologia entre la academia y el
mundo empresarial fallan, entre otros motivos, porque un grupo de in-
vestigadores muy brillantes aprobd un estudio muy limitado sobre un nu-
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mero de veinte o treinta pacientes, e identifico una serie de polimorfismos
y mutaciones que afectaron la respuesta del tratamiento determinado.
Hace falta un paso intermedio, que es la validacién clinica por medio del
ensayo clinico. Hace falta aplicar los criterios de una empresa farmacéu-
tica al mundo del diagnostico, que es algo que hasta ahora no se habia
hecho. Nosotros tomamos ese conocimiento y lo primero que hicimos fue
analizar mil 500 pacientes para asegurarnos que realmente eso era viable,
y después desarrollamos algoritmos y programas computacionales en fun-
ciéon de esas validaciones clinicas, para asegurarnos que cuando le diéra-
mos un resultado al médico podiamos estar con unos niveles de certeza
cercanos al cien por ciento de exactitud. Eso es algo que tampoco se hace
actualmente.

De 2004 a la fecha, el LIPOchip esta financiado por los sistemas de sa-
lud espafioles; este aflo han empezado también a patrocinarlo los holan-
deses, los ingleses, los italianos y estamos bajo proceso de aprobacion
de la FDA. El proceso intelectual no termina al momento que el producto
llega al mercado y es aplicado al paciente. No nos podemos dormir sobre
nuestros laureles y ganar un montén de dinero; ése es un error de las
empresas farmacéuticas y los grandes consorcios biotecnolégicos que
consideran haber hecho una magnifica investigacion y desarrollado tres
o cuatro productos que se venden bien, pero se olvidan de reinvertir un
porcentaje superior al 25 por ciento en investigacion y desarrollo, dejan
de ser competitivos y terminan con problemas. Nuestro objetivo es lan-
zar herramientas al mercado y que el mismo equipo de cientificos que
las ha desarollado continue actualizandolas. Hablamos con los médicos
para preguntarles qué mas se necesita, nos relacionamos con cientifi-
cos expertos en esas enfermedades, les preguntamos qué hay de nuevo,
qué nuevas indicaciones pueden ser utiles y qué nuevas mutaciones se
podran identificar. La investigacion y desarrollo es un proceso continuo
que va mas alla del desarrollo, disefio, produccién y venta de la industria
clasica. Se trata de un proceso parecido que incluye ademads aplicacion
sanitaria, venta, redisefio, re-investigacion, reproduccion y revalidacion.
El proceso es continuo, largo y costoso, con repercusiones sobre la pro-
teccion intelectual.

El ARTchip pronostica la respuesta al tratamiento de enfermos con artri-
tis reumatoide. Presentaré un ejemplo: mi padre tenfa artritis reumatoide y
yo empiezo a tener los dedos deformados por este mal; voy al médico y ya
se sabe la conversacion:
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— Pues tu eres como tu padre éte duele?
— No mucho.
- Bueno pues, témate una aspirina de vez en cuando.

Asi es como se trata un caso de artritis reumatoide, hasta que se llega a
unos niveles de dolor tremendos y uno va de nuevo con el médico: “Bueno,
tengo metrotexato para tratar la artritis reumatoide”. Metrotexato es ve-
neno, es un tratamiento antioncoldgico para matar células; su aplicacion
causa terribles efectos secundarios. Durante dos semanas el paciente 1o
pasara fatal; a la tercera semana el metrotexato funciona, es eficaz en casi
todos los pacientes. A la quinta semana el paciente se encuentra magni-
ficamente, no es consciente de que tiene una enfermedad crénica y deja
de tomar el medicamento. A la séptima semana, de nuevo tiene sintomas
tremendos, toma otra vez metrotexato y ya no le hace efecto. Vuelve al
médico y éste le dice: “Vamos a probar con los medicamentos bioldgicos;
en vez de cien dolares, la caja vale 10 mil, pero no te preocupes porque son
una maravilla”. El primer medicamento bioldgico le provoca una tlcera en
el estdbmago al paciente, el segundo lo mete en la cama durante tres se-
manas y el tercero le funciona. Y el proceso se repite: el paciente sufre los
efectos secundarios, lo abandona y regresan los dolores. Esa es la vida de
un paciente reumatoide con caso severo.

¢Qué permite hacer una herramienta como la que hemos desarrolla-
do y probado? Cuando el paciente llega al médico con un problema, que
puede ser artritis reumatoide, una vez hecho el diagndstico, analizamos
todas las mutaciones genéticas asociadas a la enfermedad, pero también
otros muchos procesos inflamatorios con miles de mutaciones. Podemos
predecir la agresividad de la artritis reumatoide y si el paciente entrara en
un proceso de silencio o si la enfermedad sera siempre muy activa; pode-
mos predecir los efectos secundarios al tratamiento con el metrotexato
mencionado anteriormente y también la reaccién a los nuevos tratamien-
tos bioldgicos. Cuando el médico ya ha diagnosticado, aplica un examen
genético, y en funcién de eso le dira al paciente: “No sélo se deformaran
sus articulaciones, sino que tendra unos dolores espantosos, y encima la
posibilidad de que termine en una silla de ruedas es alta”; o “Usted no se
preocupe, se le presentaran una serie de deformaciones y en funcién de
eso veremos como le trato”. Y se empiezan a probar los farmacos mas
baratos hasta llegar a los mas caros, con menos efectos secundarios o que
funcionan mejor. Al paciente se le hace un perfil genético, lo cual aportara
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maés datos para valorar el tratamiento que se le administrara. El software
que al médico le permite obtener un resultado no solo integra los datos
genéticos, integra todos los datos clinicos que tienen relevancia en la en-
fermedad descrita por los médicos y validados en la exploracion de los
ensayos clinicos. Le damos al médico una herramienta para que al final
sea ¢l quien decida el diagndstico. En lugar de tratar al paciente con artritis
reumatoide a ciegas, esta infomacion le permitira contar con datos bioqui-
micos, clinicos e informéaticos para optimizar el tratamiento.

La sensibilidad y la especificidad son datos técnicos que le damos al
médico; le decimos: “Este paciente tiene determinada probabilidad de de-
sarrollar diferentes trastornos genéticos; la probabilidad de que su artri-
tis reumatoide sea agresiva y que pueda llegar a terminar en una silla de
ruedas es alta; la probabilidad de responder bien al metrotexato y de no
responder bien a los tratamientos bioldgicos también es alta”. Se trata en
este caso de un resultado cualitativo, con una probabilidad aproximada,
pero que no deja de ser un conjunto de probabilidades. Comparemos eso
con el empirismo que tiene el médico en este momento: “Voy probando al-
gunos tratamientos con el paciente a ver si alguno funciona, antes de que
se muera, de que abandone el tratamiento o se vuelva loco del dolor”.

La fibromialgia es una enfermedad que ni siquiera la gran mayoria de
los médicos reconocen como enfermedad. El paciente dice: “Me duele ab-
solutamente todo”. Acude al médico y éste le prescribe un antidepresivo
porque deduce que estd pasando una mala racha. La Asociaciéon de Pa-
cientes de Fibromialgia se puso en contacto con nosotros para decirnos:
“Tenemos un dinero, queremos hacer una investigacion y que ustedes nos
ayuden no soélo a tratar la enfermedad, sino a contar con una prueba que
demuestre que estamos enfermos”. El caso es apremiante, los pacientes
de fibromialgia tienen unos dolores insoportables, y hablamos de un tres
por ciento de la poblacién de los paises avanzados. El cuadro clinico se
complica mucho mas cuando se combinan la fibromialgia y el sindrome
de fatiga cronica. El caos es tan alto que en Europa se consideran dos
enfermedades completamente diferentes con tratamientos opuestos: a los
pacientes con sindrome de fatiga crénica se les recomienda que hagan
ejercicio y a los pacientes con fibromialgia se les prohibe tajantemente
hacer ejercicio. Los tratamientos farmacoldgicos son distintos.

Seleccionamos a un grupo de cientos de pacientes con una serie de
perfiles genéticos y de mutaciones que crefamos podian estar implicadas
con la fibromialgia. Encontramos, para nuestra sorpresa, que genética-
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mente todos los pacientes con fibromialgia marcaban una tendencia en
los resultados del analisis del perfil genético interpretado por el software,
y todos los pacientes con sindrome de fatiga crénica marcaban otra ten-
dencia o resultado opuesto. También pudimos dictaminar qué pacientes
tenian fibromialgia suave y cudles una elevada probabilidad de desarro-
llo de una fibromialgia muy fuerte; lo mismo con el sindrome de fatiga
cronica. Sin entrar en la polémica clinica, podemos decir que tenemos
una herramienta que diferencia a un paciente de fibromialgia de un pa-
ciente de sindrome de fatiga crénica, y permite pronosticar cudl sera la
agresividad de la enfermedad, lo que es terriblemente importante para
su calidad de vida, porque tendran una prueba objetiva para declarar su
enfermedad. Y eso es esencial, no soélo para la salud mental de ese pa-
ciente, sino para que el médico se tome en serio el tratamiento que tiene
que administrar.

Podemos afirmar con resultados, todavia preliminares, la suscepti-
bilidad que tiene un paciente de padecer determinada enfermedad y el
diagnostico objetivo de ésta. Hemos demostrado con una primera va-
lidacién basada en centenares de pacientes y miles de mutaciones, la
utilidad de un panel completo de mutaciones; hicimos una segunda va-
lidacion clinica con cuatrocientos pacientes y después una tercera vali-
dacion clinica con 282 pacientes. Con la informacién obtenida podemos
considerar lo dicho: contamos con las herramientas para diagnosticar
a estos enfermos, diagnosticar su evolucién y predecir la respuesta que
tendran al tratamiento, asi como su impacto sobre la calidad de vida.

Es muy importante también resaltar con este ejemplo las redes clinicas
con las que colaboramos. La ciencia no puede avanzar hoy dia si no es con
una aproximacion multidisciplinaria entre biélogos moleculares, médicos
e informaticos que desarrollen herramientas sofisticadas. Es necesaria la
unién entre empresarios emprendedores; todas las disciplinas y todos los
grupos de profesionales tienen que trabajar bajo colaboracién en consor-
cios, y eso requiere de financiacion empresarial. Las empresas tienen el
objetivo claro de obtener ganancias; si trabajamos con enfermedades raras,
donde el negocio esta en los nichos de mercado menores, los Gobiernos
tendran que financiar estos proyectos, que también podré apoyar la Orga-
nizaciéon Mundial de la Salud y otras organizaciones supranacionales.

Los presupuestos no pueden ser como los asignados a los académi-
cos. Me han dado 200 mil ddlares para hacer un proyecto, pero con esta
cantidad no se hace nada; con dos millones, que no es una barbaridad, se
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puede crear un consorcio que durante tres anos trabaje con mucha fuerza
en el desarrollo de un producto multidisciplinario trasladable a la clinica.
Los gobernantes tienen que ser conscientes de la necesidad de hacer in-
versiones mucho mayores que las actuales —que son insignificantes con
respecto a otro tipo de inversiones hechas en otras areas— por el impacto
que pueden tener sobre la calidad de vida del paciente, pero también sobre
los costos de los servicios nacionales de salud que se atienden con los
recursos de ese paciente. Esos consorcios tienen que ser multinacionales,
tienen que ser transnacionales. Todas las aportaciones son buenas y es
necesaria esa multiculturalidad en la aproximacion cientifica y clinica.

Concluyo con un caso practico de aplicacion de todo lo expuesto. éCOmo
puede facilitar un Gobierno el traslado del conocimiento a la aplicacion
clinica? En colaboracién con el Gobierno vasco, 1os ministerios espanoles
de Industria, Sanidad y Educacién se han puesto de acuerdo para apoyar
la iniciativa y promover entre las clinicas el uso de las nuevas herramien-
tas de farmacogenética. Partimos de herramientas y aplicaciones validadas,
pero se debe acostumbrar al médico a utilizarlas, y lo primero que se debe
hacer para convencerlo es regalarselas; eso es algo que no puede hacer
una empresa por ho ser viable, ni siquiera para las trasnacionales con unos
presupuestos enormes, porque el médico no estara receptivo.

El Gobierno vasco esta confrontando problemas relacionados con los
grupos de enfermedades que se trataran y como se financiara la utilizacion
de las herramientas de microarreglos de DNA para farmacogenética, con 30
mil pacientes en un periodo de tres anos. Esto lleva un anio en marchay se
han atendido a miles de pacientes. Nos ha costado muchisimo convencer a
los médicos de empezar a utilizar las herramientas, pero ha dado grandes
resultados. Hemos hecho un primer estudio y, aunque no se tomaban las
decisiones en funcién de éste, los resultados si se tomaban en cuenta para
la correlacion de cuadl habia sido la respuesta del paciente al tratamiento.
Ahora ya se empieza a utilizar la herramienta para determinar cudl sera el
tratamiento de ese paciente. Para este proyecto se tiene una inversion de
12 millones de euros en tres anos, cuyo presupuesto viene de tres compa-
ifas. Hay una vision clara acerca de como implementar estas herramien-
tas en la practica; el impacto que tendran sera una auténtica revolucion,
no porque se vayan a curar los callos, la depresion, la hipertension y el
cancer, sino porque cuando padezcamos una de esas enfermedades, el
médico tendra una herramienta para mejorar el tratamiento, lo que hara
que nuestra calidad de vida sea infinitamente mejor.
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