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Insistir, resistir, persistir
y hunca desistir

VOCES DE LA CIENCIA

ialguien me hubiera pronosticado que un

VOCES DE LA CIENCIA

dia conseguiria el maximo galardon a ni-

vel nacional que un cientifico mexicano
puede obtener, pensaria que estaba bromean-
do. Sin embargo, el 17 de julio del 2024 recibi el
Premio Nacional de Ciencias “Dr. José Ma-
rio Molina” por parte de la Presidencia de
nuestro pais en el Museo Nacional de An-
tropologia de la Ciudad de México. Debo
aclarar que este premio es el primero y el
Unico otorgado a un académico de la Uni-
versidad de Guadalajara (UdeG).

Una de las mayores satisfacciones
que me ha dado el ser cientifico es
saber que los resultados de mis
investigaciones hoy son una reali-
dad para el tratamiento de diver-
sas enfermedades que cursan con
fibrosis; especialmente la fibrosis
hepatica avanzada (cirrosis) y la fibro-
sis pulmonar que se instala en pacien-
tes después de padecer COVID-19 cronica
(long-COVID-19, como se conoce en inglés).

Soy bioquimico egresado de la Universidad
Auténoma de Chihuahua y posteriormente
realicé la maestria y doctorado en Bioqui-
mica por el Centro de Investigacion y de
Estudios Avanzados (Cinvestav) del Insti-
tuto Politécnico Nacional, y cuento con un
postdoctorado en Biologia Molecular por la
Universidad de Tennessee, Estados Unidos.
En abril de 1994 fui invitado a regresar a Mé-
xico, especificamente a la UdeG, lograndose mi



repatriacion por el entonces Consejo Nacional de Cienciay
Tecnologia (Conacyt). Fui uno de los dos fundadores del doc-
torado en Ciencias en Biologia Molecular en Medicina, el pri-
mero de su clase en el pais; ademas, fundé el Departamento
de Biologia Molecular y Genomica y el Instituto de Biologia
Molecular en Medicina y Terapia Génica del Centro Univer-
sitario de Ciencias de la Salud (CUCS), del cual actualmente
continto siendo el director.

Desde mis inicios en la investigacion he trabajado con en-
fermedades que cursan con fibrosis, este hecho marcado por
quien fuese mi mentor en la maestria y doctorado, el doctor
Marcos Rojkind.

Durante mi posdoctorado me entrené en terapia génica
y para los afios de mi regreso a México continué trabajando
en ese campo. La terapia génica consiste en sustituir genes
defectuosos con genes saludables o agregar genes que ayu-
den al cuerpo a combatir o a tratar diversas enfermedades.
Para el envio de estos genes se utilizan virus “domesticados”
que funcionan como vehiculos que transportan a los genes
a su organo destino. En ese momento me pregunté ¢y si uti-
lizamos la terapia génica para el tratamiento de la fibrosis
hepatica? Entonces, mi grupo de investigacién ensayo el
envio de genes como el del activador del plasminoégeno tipo
urocinasa (uPA), que es un iniciador de la degradacion de la
matriz extracelular en un modelo de cirrosis en ratas, demos-
trando una reversion de la fibrosis y un mejoramiento de la
funcién del higado. Posteriormente, enviamos el gen de la
enzima metaloproteinasa 8, que se encarga de degradar es-
pecificamente al exceso de colagena, obteniendo resultados
similares al primer modelo. Soy pionero a nivel mundial en
implementar la terapia génica para el tratamiento de la fibro-
sis hepdtica avanzada o cirrosis, lo cual me permiti6 publicar
en revistas especializadas y de muy alto factor de impacto a
nivel internacional, como Molecular Therapy y Gastroenterology.
La terapia génica ha vuelto a tomar relevancia, y hoy en dia se
utiliza para tratamiento de diversas enfermedades genéticas.
Esto nos ha impulsado a continuar trabajando en este campo,
experimentando nuevas vias de administraciéon para hacer
mas eficiente la llegada de los genes al 6rgano blanco (higado
o pulmén), con la esperanza de que este tratamiento también
impacte positivamente a los pacientes en un futuro cercano.

Dentro de mis objetivos de encontrar tratamientos para la
fibrosis, en el ano 2000 propuse a la pirfenidona, una molé-
cula antifibrética y antiinflamatoria, para que pudiese funcio-
nar en el higado enfermo y patenté una nueva formulacion,
llamada pirfenidona de liberacion prolongada con una mejor

farmacocinética y que permite que la molécula
permanezca mas tiempo en el organismo y pue-
da llevar a cabo su funcién de manera efectiva.
En pocas palabras, mi grupo de investigacién
demostré que el tratamiento con pirfenidona
revierte la fibrosis hepdtica en humanos. En
modelos experimentales describimos las vias
moleculares por las cuales el fairmaco actta y
en pacientes con fibrosis hepatica se demostro
la reversion del grado de fibrosis, el restableci-
miento de la funcién hepatica y el mejoramiento
en la calidad de vida de los pacientes. Fui el pri-
mero en proponer a nivel mundial la pirfenidona
para el tratamiento de la fibrosis hepatica, lo cual
fue publicado en revistas de altisimo prestigio,
como Guty Journal of Hepatology. En la actualidad
pirfenidona ya es una realidad y se prescribe a
pacientes para el tratamiento de la fibrosis he-
patica y fibrosis pulmonar “post-COVID-19” en
México con nombre Kitoscell LP.

La investigacion no ha sido un camino fécil,
la falta de apoyos y de vinculos que fomenten la
interaccion entre lo basico y clinico dificultan que
los resultados de nuestras investigaciones lleguen
ala sociedad. Sin embargo, la resiliencia ante las
adversidades es una cualidad que me ha permiti-
do superar este obstaculo. Siempre he creido que
esta resiliencia la adquiri del lugar donde naci:
Delicias, Chihuahua, una pequena ciudad con
menos de 40 mil habitantes para los anos 60, co-
nocida como la capital agricola del estado y tierra
de “los vencedores del desierto”. Este lema lo he
llevado conmigo a lo largo de mi vida, me motivd
para crear nuevos vinculos, solucionar problemas
y no rendirme ante las adversidades.

Durante estos anos de investigacion he expan-
dido mi linea a otras enfermedades hepaticas,
como el higado graso, esteatohepatitis, hepato-
carcinoma, entre otras, explorando la vias mole-
culares y factores epigenéticos involucrados en
el desarrollo de estas enfermedades, asi como
en la propuesta de nuevos tratamientos. Esto me
ha permitido obtener mas de 180 publicaciones
indexadas en el JCR, teniendo a la fechamasde 6
900 citas. Soy miembro del Sistema Nacional de
Investigadoras e Investigadores nivel III Emérito,
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de la Academia Mexicana de Ciencias, de la Aca-
demia Nacional de Medicina y profesor distingui-
do “Faculty of Excellence” en el Tecnologico de
Monterrey; recientemente fui galardonado con
el Premio Nacional de Ciencias “Dr. José Mario
Molina” 2023, convirtiéndome en el primero en
obtenerlo en la UdeG y llenandome de orgullo al
poner en alto el nombre de nuestra universidad.

Mi labor ha estado encaminada también a la
formacién de profesionales de la salud (a nivel
de pregrado y posgrado) capacitados en el area
de Biologia Molecular y Medicina Gendmica,
para que puedan realizar ese vinculo antes
inexistente entre lo clinico y lo basico. Y mas
alla de mi legado intelectual, espero marcar su
camino motivdndolos a transcender y realizar
investigaciones de alta calidad.

Recuerden lo siguiente, para triunfar en cual-
quier ambito de nuestra existencia es fundamen-
tal: insistir, resistir, persistir y nunca desistir.
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