Editorial

Los Ortopedistas y Traumatélogos debemos estar preparados

La Ortopedia y Traumatologia, no debe estar ajena a los
cambios que estan ocurriendo en el campo de la medi-
cina contemporanea y de los cuales se esta enterados
de manera cotidiana por la bioinforméatica. En este edi-
torial sélo se tratara los referente a la nano medicina y la
medicina émica.

Nano medicina: Nano es una unidad métrica que cons-
tituye la millonésima parte de un milimetro, y en el caso
particular de la medicina, constituye una de los nuevos
avances tecnolégicos, por ser ésta, una rama de la na-
notecnologia que permite la posibilidad de tratar enfer-
medades Yy otras situaciones, desde dentro del organis-
mo, a nivel celular o molecular. Pero hay que ser muy
cuidadoso, en su comprension, porgue se puede pasar
de la evidencia cientifica a la ciencia ficcion.

Ella ha sido definida como: "la ciencia y la tecnologia pa-
radiagnosticar, tratary prevenir enfermedades y lesiones
traumaticas, aliviar el dolor y para preservar y mejorar la
salud humana, utilizando herramientas moleculares y el
conocimiento molecular del cuerpo humano” (European
Science Foundation’s, Forward Look on Nanomedicine).
Pero como la mayoria del conocimiento médico, sus ini-
cios se remontan a la década de 1970, a partir del cual
se viene utilizando terminologia nano como el concepto
de anticuerpos conjugados, liposomas, nano particulas
y la base de los polimeros conjugados’.

Permite entre otros la defensa de los sistemas biol6gi-
cos humanos: para mejores diagnosticos, tratamientos
y sobre todo la prevencion utilizando los llamados nano
implantes 0 nano materiales o técnicas analiticas y de
diagnostico, ex vivo, con herramientas provenientes de
la nano ciencia. Es capaz de la monitorizacién de image-
nes, gue van de eventos subcelulares a la enfermedad
del paciente, la reparacion de tejidos mediante injertos,
el control de la evolucion de las enfermedades, el alivio
del dolor, la prevencion de patologias y la administracion
de medicamentos activos desde el punto de vista biolo-
gico a las células. Todo ello con una correcta validacion,
regulacion, eficacia y seguridad.

En el mercado estédn disponible medicamentos que
cumplen con el criterio nano y constituyen el mayor
avance en las terapias antitumorales como: liposomas
(DaunoXome ®), liposomas revestidos de polimeros
(Doxil ® /Caelyx ®), drogas poliméricas (Copaxone ®),

para los nuevos avances cientificos

anticuerpos (Herceptin®, Avastin™) anticuerpos conju-
gados (Mylotarg ®), proteinas conjugadas con paolime-
ros (Oncaspar ®, Neulasta ®), una nano particula que
contiene paclitaxel (Abraxane™) y mas todavia®**,

Ya el Instituto Nacional de Salud (USA), dentro de su
divisién relacionada con el cancer, tiene planteado que
para el 2015, la nano medicina, debe tener suficientes
cantidad de medicamentos para la prevencion, eliminar
el sufrimiento y la muerte causada por esta patologia tu-
moral.

La introduccion de maquinas dentro del organismo co-
mo el robot nano (nanobot) conllevara importantes avan-
ces en la reparacion de lesiones osteo, artro, musculo-
ligamentarias, convirtiendo a la nano medicina en una
rama fundamental de las prometedoras aplicaciones de
la nano ciencia, sobre todo para la ortopedia y la trauma-
tologia. Probablemente una de las de mayor alcance pa-
ra el ser humano, pero se debe alertar y con evidencias
palpables lo relacionado, con riesgos no despreciables,
que pueden estar ligados a estos avances.

Omicas: la genémica es la rama de la GENETICA que
se ocupa del mapeo, secuenciacion y analisis de las fun-
ciones de genomas completos y sus productos iniciales
(transcritos de ARN) y finales (proteinas), asi como los
productos participantes o derivados (metabolitos) de
los procesos metabolicos en los que intervienen las pro-
teinas. La incorporacion de la metodologia “émica”, al
estudio de las enfermedades humanas, ha modificado
el enfoque bioldgico de éstas y ha estimulado la investi-
gacion de nuevos mecanismos, el uso de los biomarca-
dores y las dianas terapéuticas.

La secuencia de ADN del genoma, sélo permite conocer
una pequena parte del total de actividades que se cum-
ple en una célula concreta y es por esta razén que se le
presta mas atencion al ARN mensajero (ARNm), produc-
to de una célula en un momento dado (transcriptoma) y
a la totalidad de las proteinas que se sintetizan a partir
de esos ARNm (proteoma). Las investigaciones sobre el
transcriptoma y el proteoma, han dado lugar a nuevas
denominaciones referidas a esos estudios y ya son de
uso corriente los términos transcriptomica y protedémica.
Células de un mismo organismo y con un mismo geno-
ma, pueden llegar a ser tipos celulares muy dispares,
dependiendo de la combinacion de genes que exprese
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cada una, lo que es lo mismo, dependiendo de su trans-
criptoma’.

Una de las tecnicas utilizadas para estudiar el transcrip-
toma humano es el denominado “micro o macro arreglo”,
que permite que un conjunto ordenado de genes, en
una pequena superficie (10,000 muestras por cm?), de-
positados en un soporte solido como cristal, nylon o sili-
cio gue se recubren con una fina capa de ADN comple-
mentario (ADNc). De esta manera se permiten elaborar
mapas finos de trascripcion y estudiar simultaneamente
la expresion de miles de genes; analizandola bajo distin-
tas condiciones experimentales. Segun este sistema se
aisla el ARNm de la muestra celular, se etiqueta con un
marcador quimico y se vierte en la placa. EL ARNm de
la muestra se empareja de manera parcial con el ADNc
y esto permite identificar las secuencias del ARNm de
una muestra. Con esta técnica Affymetrix ® ha podido
identificar mas de 60.000 ARNm humanos.

En otro sentido, en las vias bioguimicas, de las células
vivas, las proteinas constituyen los componentes pri-
marios y su produccion esta determinada por el ADN
cromosomico via el ARN. Esta bien determinado que
los genes pueden dar origen a varios ARN mensajeros
(ARNm), conocidos tambien como transcriptomas, los
cuales procesan las proteinas recién formadas, codifi-
candolas y alterando su funcién (proteomas).

De esta manera, la medicina Protedmica, puede traducir
el conocimiento global de las proteinas, (su estructura,
funciones, interacciones y modificaciones postraduc-
cionales, rutas de senalizacion, etc.). Asi se origina un
mapa celular, que permite entender los procesos biolo-
gicos en condiciones normales y patologicas (la biolo-
gia de sistemas). En anos recientes se ha aplicado en:
la identificacion de nuevos marcadores para el diag-
nostico de enfermedades, la identificacion de nuevos
farmacos, la determinacion proteinas involucradas en al
patogénia de enfermedades y el andlisis de procesos
de transduccion de senales.

El proteoma es mas grande que el genoma y de na-
turaleza mas dinamica y ello se debe a una variedad
de razones que incluyen alternativas para transcribir
las vias de produccion de diferentes isoformas de una
proteina dada y su modificacion postranslacional como
glicacion, miristoilacion y fosforilizacion, concluyendo
en mas de una proteina por gen. La protedémica genera
gran cantidad de datos que requieren una mejor y dife-
rente maquinaria para su determinacion. Los tejidos o
células son a menudo divididos, en un tamafo mane-
jable, para de estar manera analizar el gran numero de
proteinas que ellos expresan.

Para poder maximizar, la informacion relacionada con el
proteoma de un sistema, se han utilizado varios métodos
de centrifugacion, que permite fraccionar la célula, para
de esta manera obtener las proteinas de la membrana,
citoplasma, mitocondrias, lisosomas, reticulo endoplas-
ma y Golgi. Luego se utilizan mezclas de inhibidores
de la proteasa y quinasa, detergentes y sustancias que
destruyen la estructura tridimensional aplicados para
analisis de las proteinas insolubles extraidas.

A continuacion, estas proteinas, son analizadas por
electroforesis. (Electroforesis en gel en 2 dimensiones,
2D-PAGE), espectrofotometria de masa, etiquetas con
afinidad codificada para isétopos, arreglo de virutas
proteicas mejorada con desorcion ionizacion de la-
ser (SELDI), todas ellas ayudan a la determinacion de
la expresion de proteinas (proteomas) en un sistema
particular’®.

En resumen el analisis y la interpretacion de los datos
obtenidos con las técnicas protedmicas, transcripto-
micas 0 genomicas descritas en parrafos anteriores y
la aplicacion de la nano medicina, se necesitan de he-
rramientas bioinformaticas, todas a las disposicion dia
a dia. Para aquellos distinguidos profesores gue tienen
responsabilidad en los diferentes postgrados de Orto-
pedia y Traumatologia, en cada una de las universida-
des del pais, deben llamar la atencion a sus consejos de
facultad, para que empiecen a incluir en la programa-
cién los avances tecnoldgicos, como la nano medicina
y la medicina omica.

Dr. Edgar Nieto
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