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Biomarcadores moleculares en la medicina moderna

Molecular biomarkers in modern medicine
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La medicina del siglo XXI se caracteriza por el
enfoque molecular, tanto en el diagndstico, como en
el tratamiento. En este sentido, abundan en Ila
literatura cientifica los trabajos relacionados con el
empleo de biomarcadores o marcadores bioldgicos.

El término biomarcador se utiliza para medir una
interaccién entre un sistema bioldgico y un agente
de tipo quimico, fisico o bioldgico, evaluando asi una
respuesta funcional o fisiolégica, a nivel celular o
molecular, asociada con la probabilidad del
desarrollo de una enfermedad. Los biomarcadores
pueden diferenciarse en tres tipos: biomarcadores de
exposiciéon, los que evallan en un organismo la
presencia de sustancias exdégenas, metabolitos o el
producto de Ila interaccion entre el agente
xenobidtico (compuestos naturales o sintéticos del
ambiente que el organismo metaboliza y acumula) y
una molécula o célula diana; biomarcadores de
efecto, que evallan la alteracion bioquimica,
fisioldgica o de comportamiento producida en el
organismo y que puede ser asociada con una
enfermedad; biomarcadores de susceptibilidad,
indicador de la capacidad heredada o adquirida de
un organismo para responder a la exposicion a una
sustancia xenobidtica. (1)

En el campo de la salud humana, el desarrollo,
validacibn y uso de biomarcadores se incrementa
cada dia por la necesidad de conocer acerca de los
efectos adversos, generados por estilos de vida y, en
general, por la interaccién del hombre con diferentes
entornos.

Muchos son los ejemplos actuales del empleo de
biomarcadores en la medicina. Pueden ser usados
para evaluar la presencia de cancer y la progresion y

monitoreo de los tratamientos. Técnicas fisico-
guimicas o inmunoquimicas de alta sensibilidad han
sido desarrolladas para la deteccion de
concentraciones de carcindgenos en sangre u orina,
tales como: arsénico, cadmio, cromo, niquel,
benceno, bifenilos policlorados, tetracloroetileno,
estireno. Otros ejemplos de biomarcadores de
susceptibilidad es la presencia en muestras
biolégicas de nitritos, nitratos y agentes nitrosantes,
que pueden ser sintetizados de forma enddgena en
los individuos, por reacciones realizadas por
bacterias en diferentes sitios del cuerpo, las cuales
estan asociadas con el aumento del riesgo de
padecer cancer de estdmago, esofago y vejiga. Se
han propuesto: la CA-125 (una glucoproteina de alto
peso molecular), la apolipoproteina A1, wun
fragmento truncado de la transtiretina y un
fragmento de la cadena pesada H4 del inhibidor de
la tripsina alfa, como biomarcadores de la fase
temprana de cancer de ovario, con una sensibilidad
de 83% vy una especificidad de 95%. A pesar de
estas contribuciones, el diagndstico temprano es audn
limitado, debido a un pobre conocimiento de la
etiologia del cancer y la baja sensibiidad vy
especificidad de muchos de los marcadores
diagndsticos en uso. (1, 2)

Existen biomarcadores de dafio miocardico, como la
creatina cinasa total (CK), la creatina cinasa MB (CK-
MB), la mioglobina, la troponina I cardiaca (Tnlc) y
la troponina T cardiaca (TnTc). (3)

En la enfermedad de Alzheimer (EA), resalta el
amiloide beta (AB) y la proteina tau. La mayoria de
los pacientes con un deterioro cognitivo leve, que
mas tarde se convierte en Alzheimer, presentan una
disminucién del amiloide beta y un aumento de la
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proteina tau en el liquido cefalorraquideo (LCR).
Estudios recientes indican que esta combinacién de
cambios en los biomarcadores podria anunciar el

inicio de la enfermedad, antes de que existan
sintomas clinicos. También en EA se utiliza Ia
neurosina, una serin-proteasa expresada

fundamentalmente en el cerebro y que aumenta
fisioldgicamente conforme avanza la edad. En los
sujetos que desarrollan EA la concentracién cerebral
y licuoral de neurosina es inferior a la presente en
individuos sanos. Desde los estadios iniciales de la
EA se ha encontrado que existe un descenso del N-
acetilaspartato y una elevacién del mioinositol, en
todos los lébulos cerebrales. (4)

El lactato es un biomarcador util para estratificar el
riesgo de pacientes con sepsis severa. En sepsis, el
incremento de lactato puede deberse tanto a un
deterioro del metabolismo del lactato, como a una
excesiva produccién. La elevacion del lactato es una
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manifestacion de disfuncién organica por fallas renal

y hepdtica subyacentes. Estudios realizados
establecen una asociacibn entre mortalidad por
sepsis y lactato sérico, independiente de falla

organica e hipotensién refractaria. (5)

El listado de ejemplos del uso de biomarcadores es
largo, solo se han enunciado algunos ejemplos.

En contraste con este desarrollo de la medicina
molecular, la imparticion de las ciencias basicas
biomédicas, a partir de la creacién de la disciplina de
Morfofisiologia Humana, ha traido modificaciones
que no favorecen la necesaria asimilacion de estos
avances. Se requiere que la universidad médica
logre egresar de sus aulas un profesional con los
conocimientos en ciencias basicas necesarios para
estar a tono con el desarrollo que se avizora en la
medicina de este siglo XXI.
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