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Resumen: Este ensayo intenta descifrar algunas de las barreras e implica-
ciones que tienen las desigualdades y exclusiones de género en el acceso 
a servicios de salud reproductiva para las mujeres. Y dentro de un marco 
constitucional de derechos y libertades fundamentales, propone explorar 
el concepto de garantías sexuadas como vía de exigibilidad para la imple-
mentación y cumplimiento de políticas públicas no discriminatorias.

Palabras clave: Género, salud reproductiva, garantías sexuadas, igualdad, 
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Abstract: The purpose of  this essay is to try to unravel the barriers and 
implications that gender inequalities and exclusions have regarding women 
access to reproductive health services as well as to explore the concept of  
sexuated guarantees within a constitutional frame of  fundamental rights 
and liberties as a pathway of  exigibility towards the implementation and 
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Introducción, resultados y discusión
Garantías sexuadas en salud reproductiva

Para analizar el concepto de garantías sexuadas que promuevan el dere-
cho a la salud reproductiva a partir de la diferencia sexual, es importante 
entrar a la discusión del principio de igualdad y del derecho a la diferencia, 
que ha sido abordado por varias corrientes de pensamiento dentro de la 

-
nes han estudiado a profundidad el tema se encuentra el jurista italiano 
Luigi Ferrajoli que escribe “…podemos decir que el principio de igual-
dad ha cambiado muchas veces en el transcurso de los doscientos treinta 
años que nos separan de la declaración de los derechos del hombre y del 
ciudadano de 1789, gracias a innumerables luchas que han denunciado 
graves violaciones a los derechos de las personas” (Ferrajoli, L, 2012) 
en especial, a la población femenina o de la diversidad sexual, por lo que 
este autor acuña el término derecho a la diferencia o derecho sexuado 
(Ferrajoli, L, 2004), ya que, para el tema que nos ocupa, existen derechos 
exclusivos de las mujeres como la autodeterminación reproductiva, la in-
violabilidad de sus cuerpos o la obligación gubernamental de proporcio-
nar información en anticoncepción, reproducción humana y educación 
integral en sexualidad.

Como resultado de reconocer la presencia de los derechos sexuados 

habitar un cuerpo diferente al paradigma masculino de lo humano, existe 
la obligación no sólo de respeto y reconocimiento de estos derechos, sino 
también de que se garantice su cumplimiento, es decir, de garantías sexua-
das para lograr que su cumplimiento pueda ser exigible y justiciable.

“…el problema jurídico, teórico y práctico planteado por la diferencia se-
xual es la elaboración y puesta a punto de garantías, que se podrían llamar 
garantías sexuadas idóneas para reducir la divergencia que siempre existe 
entre normas y hechos, entre normatividad y efectividad, entre valores 
jurídicos y realidad práctica” (Ferrajoli, L, 2004). Por ello las distinciones 
razonables y objetivas que hagan las leyes y las políticas públicas en ma-
teria de educación y salud reproductiva, constituirán verdaderas garantías 
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sexuadas que resguardan los derechos y libertades fundamentales, buscan-
do combatir las desventajas históricas y estructurales de mujeres vulnera-
bles, excluidas y subordinadas.

Constitucionalidad y convencionalidad de las garantías 
sexuadas en salud reproductiva

En el ámbito de la salud es importante tener presente que la reforma 
constitucional en materia de Derechos Humanos publicada en el Diario 

política largamente preparada por amplios sectores de la sociedad mexi-
cana, que después de superar obstáculos de múltiples actores, se tradujo 

-
nean un nuevo paradigma en el constitucionalismo mexicano, ya que por 
un lado, introducen el concepto de derechos humanos como eje central 

-
duales (Carbonell & Salazar, 2011), y por el otro, incorporan las disposi-
ciones en materia de derechos de origen internacional como normas de 
máximo rango en el ordenamiento jurídico mexicano, circunstancia que 

perspectiva de género.
Para argumentar en materia de salud reproductiva, es vital tomar en 

-
vo constitucionalismo moderno, progresista y abierto, que señala que una 
cosa son los derechos y otra sus medios de tutela con sus debidos meca-
nismos de garantía para hacerlos efectivos y justiciables.

Esta reforma tiene un impacto profundo en cuanto a las concep-
ciones de las libertades y derechos fundamentales de las mujeres. Las 

-
lamente de forma, sino que afectan al núcleo central de comprensión 

-
mía personal, a la privacidad, al libre desarrollo de la personalidad, a 
vivir libre de cualquier tipo o modalidad de violencia, a ser tratadas 
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dignamente y al que Rodolfo Vázquez (2015) denomina como derecho 
a una igualdad diferenciada.1

El Artículo 1º Constitucional no evoca por una parte los derechos hu-

a los derechos humanos, y técnicamente, a los instrumentos que le sirven 
de garantía, en especial, de tipo judicial. No se trata de un simple ajuste 
o actualización, sino que hay un reconocimiento constitucional pleno a 
la denominación universal de los derechos básicos de la persona, lo que 
impedirá sustentar la falsa dicotomía que señalaba que una cosa son los de-
rechos humanos y una muy distinta son las garantías individuales. A partir 
de la entrada en vigor de la reforma, no hay dudas de que la Constitución 
prevé derechos humanos, lo que para la defensa de los derechos sexuales y 
reproductivos es fundamental.

Es por ello que el diseño constitucional de la reforma para aplicar 
los tratados internacionales en materia de derechos humanos de las mu-
jeres constituye una gran interpelación a la práctica jurídica mexicana. Es 
un gran reto, ya que se están asumiendo criterios que han hecho avanzar 
el discurso jurídico desde un enfoque de desigualdades y exclusiones de 
género en otros países, y que requiere de soportes teóricos y epistemoló-
gicos que no hemos movilizado en nuestro derecho interno. Es decir, nos 
estamos abriendo a un sistema de una mayor garantía y protección de los 
derechos de las diferencias, comenzando por las mujeres, bajo estructuras 
y paradigmas aún anquilosados, verticales, androcéntricos y anacrónicos 
(Raphael y Priego, 2013).

El texto constitucional no hace referencia únicamente a los tratados 
internacionales de derechos humanos, sino a los derechos humanos pre-
vistos en tratados internacionales, es decir, se amplía el espectro tomando 
en cuenta el criterio de los derechos y no el de los instrumentos que los 
contienen.

Es en esa ampliación del espectro, y formulando una crítica de género, 
cabe argumentar y defender, el derecho a una igualdad diferenciada, que 

1 En un sentido negativo tal derecho debe entenderse como un derecho a la no dis-
criminación, y así entendido se emparenta con el derecho a la dignidad; pero en un sentido 
positivo, el derecho a la igualdad debe entenderse como un derecho a la diferencia.
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atienda la urgente necesidad de prevenir, atender, sancionar y erradicar la 
violencia y la discriminación que viven una gran parte de las mujeres mexi-
cana en el ámbito de la salud reproductiva (Enríquez, L., 2017).

Derecho a la salud reproductiva

La Organización Mundial de la Salud (OMS) establece un concepto de sa-
lud que va más allá del énfasis en las enfermedades (o la falta de ellas) y se 
enfoca en el bienestar físico, mental y social de las personas. Además, hace 
especial énfasis en la relevancia de incorporar los determinantes sociales 
que condicionan el estado de salud de una población, así como la dimen-
sión subjetiva y social de buena salud, por lo que se podría considerar 
que contextualiza el derecho a la salud tanto desde una perspectiva social, 
como desde la individualidad de cada persona.

En las últimas dos décadas, se ha relacionado el concepto de salud 
con la aportación de las personas a sus contextos, principalmente al se-
ñalar que la salud es el grado en que un individuo o un grupo puede, por 
un lado, llevar a cabo sus aspiraciones, satisfacer sus necesidades y, por el 

del grado máximo de salud como uno de los derechos fundamentales de 
todo ser humano, por lo que se traduce en una serie de obligaciones para 
los Estados en términos de exigibilidad y respeto, garantía, protección y 
promoción de derechos humanos, sin distinción de género, etnia, religión, 
edad, lengua, ideología, condición socioeconómica u orientación sexual.

Considerar la salud desde un marco de derechos implica la articulación 
del derecho a la salud con una amplia gama de derechos ya que el derecho 
a la salud es interdependiente de los derechos a la vida, a la dignidad, a la 
autonomía, a la libertad, al libre desarrollo de la personalidad, a la informa-
ción, a la no discriminación, a la igualdad, a la intimidad, a la privacidad, así 
como a estar libre de tratos crueles, inhumanos y degradantes.

El Fondo de Población de las Naciones Unidas ha señalado que la sa-
lud reproductiva es un estado general de bienestar físico, mental y social en 
todos los aspectos relacionados con el sistema reproductor sus funciones 
y sus procesos. Incluye el conjunto de métodos, técnicas y servicios que 
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contribuyen a la salud y el bienestar reproductivos, así como el acceso a 
-

pié en que es la capacidad de las personas y de las parejas para disfrutar de 
una vida sexual y reproductiva satisfactoria, saludable y sin riesgos, con la 
absoluta libertad de decidir de una manera libre, responsable e informada 
el número y espaciamiento de sus hijos/as.

Los servicios de salud reproductiva comprenden información, edu-

prácticas reproductivas como son el embarazo, el parto, el puerperio y la 
lactancia; prevención y tratamiento adecuado de la infertilidad; prevención 
de aborto inseguro y manejo de consecuencias de aborto; la exposición a 
embarazos no intencionados o en condiciones de riesgo; prevención, cui-
dado y tratamiento de enfermedades de transmisión sexual y de cáncer 
cervicouterino y mamario; prevención y vigilancia de violencias contra 
mujeres y niñas, cuidado de sobrevivientes de violencia sexual y acciones 
para eliminar prácticas tradicionales dañinas.

Teoría crítica de género

Para comprender teórica y metodológicamente las barreras, implicaciones 
e impactos diferenciados que tiene el orden binario y jerárquico de género 
en el acceso a servicios de salud reproductiva, es preciso acercarse a la teo-
ría crítica de género, ya que los servicios médicos y las políticas públicas en 
la materia no deben ser asimiladas como neutrales, les corresponde brindar 
un tratamiento especial sin estereotipos ni estigmas, basado en el principio 
de igualdad en libertad de las mujeres, respetando su dignidad, revalorando 
sus particularidades y atendiendo a su condición en todos los ámbitos de 

y/o violaciones a derechos humanos.
La teoría crítica de género es una herramienta analítica que muestra el 

carácter construido y no natural de las representaciones de lo masculino 
y lo femenino. En ese sentido, ha teorizado respecto a las maneras en que 
las diferencias biológicas entre hombres y mujeres han sido utilizadas para 
asignar poderes desiguales que explican la relación de dominio/opresión 
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como relaciones naturales. Y además, esta teoría transdisciplinaria, ha pro-
fundizado en la situación de sujeción de las mujeres a una relación de 
poder desigual, con sus variantes de lugar, tiempo y cultura. Ya que tal 
desigualdad ha sido descrita con argumentos naturalistas basados en las 
diferencias anatómicas entre los cuerpos (Gutiérrez, G, 2002).

-
laciones desiguales de poder entre los sexos y entre las mujeres y el Estado. 
Dichas relaciones sociales entre sujetos han sido producto de un proceso 
histórico en donde la dominación ha sido siempre de carácter concreto. Es 
decir, estas relaciones producen a los hombres y a las mujeres como una 
dicotomía, en la que ellas viven una subordinación que se legitima de tal 
modo que llega a institucionalizarse en todas las esferas de su vida, tanto 
en el espacio público, como en el privado.

Entre muchos de sus postulados la teoría señala que concebir el géne-
ro como producto de las diferencias sexuales, nos permite entender cómo, 
de manera continua, se construye desde diversos ámbitos y discursos so-
ciales el género mismo, de ahí que esta noción debe concebirse más allá de 

en el género lo ha sido no sólo a partir de tales diferencias, sino también 
a través de representaciones lingüísticas, culturales e ideológicas; es decir, 

también producto de determinadas representaciones sociales (De Lauretis, 
T, 2000).

Es así como la teoría crítica referida, mediante una consideración po-

género es producido socio-cultural, política y económicamente. Y que esta 
producción implica la división jerarquizada y excluyente del trabajo, de la 
propiedad y en general, de todo tipo de relaciones de intercambio (Martí-
nez de la Escalera & Linding., 2013).

sociales y culturales que convierten la diferencia sexual en la base de la 
desigualdad entre hombres y mujeres. La desigualdad a la que se hace re-
ferencia es estructural e histórica, es decir, se puede rastrear en la historia 
y contextualiza (Lamas, M, 2002). Y es clave para entender las formas 
en que las diferencias han sido utilizadas para determinar las pautas de 
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comportamiento socialmente esperado, normalizado por las personas e 
instituciones, reforzando así las situaciones de desigualdad y exclusión (Iz-
quierdo, M, 2000).

Tanto los saberes de la academia como los del activismo feminista han 
sistematizado saberes críticos a partir de sus preocupaciones políticas y 
han hecho de la construcción social del género su objetivo analítico. Han 
encaminado su crítica a desmontar un dispositivo que genera, sobre las 
diferencias y la pluralidad de los individuos, una oposición jerárquica y 
relaciones de dominación complejas, que normalizan la desigualdad y la 
violencia hacia las mujeres (Martínez de la Escalera y Linding, 2013).

Por otro lado, es importante destacar que el modelo occidental de ciu-
dadanía encarna ciertas características que privilegian lo masculino, hetero-
sexual, blanco, propietario y no indígena. Lo masculino es entendido como 
categoría central, aquélla que representa al sujeto, mientras que lo feme-
nino como categoría límite representa el objeto deseo, temor y desprecio; 
situarse en una categoría límite, se traduce en encontrarse en una situación 
de desventaja (Serret, E. 2011). En el discurso jurídico y principalmente en 
la política pública en materia de salud reproductiva se encuentra incrustada 
la pareja simbólica de género, reforzada con mandatos que determinan el 

deber ser> de las mujeres, diseñan sus cuerpos, su sexualidad y subjetivi-

encuentra el mandato de maternidad.
El binomio de mujer-madre fue introducido desde las leyes españo-

las que estuvieron vigentes en la época colonial y posteriormente con 
las leyes napoleónicas que sirvieron de modelo a las leyes del México in-
dependiente. En este modelo, es a través de la maternidad que la mujer 

ya que su organismo está orientado hacia la perpetuación de la especie 
(Serret, E., 2002).

La reproducción como proceso biológico es a su vez un proceso cul-
tural. En este sentido, la mujer que no es madre no ha cumplido su deber 
ante la sociedad. El mandato de género es reforzado por la carga biológica 
de la maternidad, pero el peso cultural es el que le dota de sentido y lo 
incorpora en la Ley. Así, el mandato de maternidad se inserta en el dis-
curso jurídico como natural. Se trata de un mandato complejo en el que 
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culturales teniendo consecuencias muchas veces negativas en la vida de 
las mujeres. La sexualidad aparece entonces como inseparable de la repro-
ducción y el no-control de la misma constituye una de las razones por las 
cuales las mujeres han estado históricamente en desventaja.

Para que las mujeres vivan en igualdad, con libertad y su acceso a la 
salud reproductiva sea real, el discurso de la medicina, sus instituciones y sus 
prácticas deben incorporar a su quehacer la teoría crítica de género y cumplir 
con los estándares internacionales que en materia de salud reproductiva ha 

Estándares internacionales que protegen los derechos y 
libertades fundamentales de las mujeres en relación con 
la salud reproductiva

Es necesario hacer una revisión de los instrumentos internacionales para 

introducir para estar en concordancia con los tratados internacionales ra-
-

diciones de vida de las mujeres mexicanas y su salud, pues debido a que el 
marco jurídico nacional no se encuentra en relación y concordancia con 
esos tratados de derechos humanos, se contribuye a la perpetración de 
injusticias, discriminación y diversas vulneraciones a derechos.

Con la adopción de la Carta de las Naciones Unidas en 1945, los Es-

y el valor de la persona humana y en la igualdad de derechos entre hom-
bres y mujeres. Se comprometieron desde entonces, a trabajar unidos para 
promover el progreso social y elevar el nivel de vida dentro de un con-
cepto más amplio de la libertad. Tres años más tarde, la proclamación de 
la Declaración Universal de Derechos Humanos por la Organización de las 

de la protección y defensa de los derechos humanos un lugar importante 
en la agenda internacional. La Declaración plasmó los ideales por los que 
todos los pueblos y naciones deben esforzarse. Estableció un catálogo 
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de derechos comunes a toda persona humana, independientemente de su 

vez, la interdependencia e indivisibilidad de todos los derechos humanos 
y la obligación de los Estados de garantizar su protección y promoción de 
manera permanente.

No obstante, que la Carta de las Naciones Unidas y la Declaración 

la persona humana, como sujeto central de esos derechos y libertades fun-
damentales y tienen como uno de sus postulados básicos el principio de 
igualdad y el derecho a la no discriminación, lo cierto es que, en la realidad, 
subsisten enormes desigualdades entre hombres y mujeres en todos los 
ámbitos y esferas de su vida, tanto la política, como la social, económica y 
cultural. De ahí la imperiosa necesidad de hablar de derechos humanos de 
las mujeres2

de la creación de normas internacionales vinculantes para los Estados y 
que aseguren su vigencia y aplicación real.

-
dos a las mujeres fueron adoptados a mediados del siglo pasado y giraron 
en torno a la nacionalidad y al reconocimiento de derechos civiles y políti-
cos. A la fecha, los diversos sistemas internacionales de derechos humanos 

Bajo esta visión, los movimientos de mujeres y la comunidad internacio-
nal han desarrollado un arduo trabajo para garantizar la plena vigencia de 
estos derechos.

las Formas de Discriminación contra las Mujeres (CEDAW) y en 1999 su 
Protocolo Facultativo. Actualmente, 177 Estados son parte del primer ins-
trumento y 75 del segundo. En el ámbito regional americano, los Estados 

2 Fue hasta 1993 en la Conferencia Mundial sobre los Derechos Humanos de Viena, 
que un documento jurídico avaló que los derechos y libertades fundamentales de las mu-
jeres también eran derechos humanos. Hace una mención expresa de otorgar a la mujer la 
igualdad en todos los derechos humanos, señalando que ésta debe ser una prioridad para 
los gobiernos y para las Naciones Unidas. Subraya la importancia de eliminar la violencia 
contra la mujer en la vida pública y privada y de eliminar los prejuicios sexistas.
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del hemisferio adoptaron la Convención Interamericana para Prevenir, 
Sancionar y Erradicar la Violencia contra la Mujer, conocida como Con-
vención de Belém do Pará, misma que entró en vigor en 1995 y de la que 

su observancia es jurídicamente obligatoria por precepto constitucional. 
Ambas convenciones internacionales, son los referentes más importantes 
en la protección de los derechos humanos de las mujeres.

(Vazquez R, 2015), son indispensables los postulados de la Convención 
sobre la Eliminación de Todas las Formas de Discriminación Contra la 
Mujer (CEDAW), ya que impone la obligación de tomar todas las medidas 
apropiadas para eliminar la discriminación contra las mujeres, no sólo en 
el ámbito público, sino también en la esfera privada. Asimismo, es el ins-

que existe hasta hoy en materia de no discriminación y derechos de las 
mujeres, y que sirve de base para el quehacer gubernamental en materia de 
igualdad sustantiva.

Son tres los principios básicos que rigen este instrumento jurídico: 
El primero es el principio de igualdad: Concepto que se entiende no sólo 
como igualdad formal (en la ley o de jure, igualdad de oportunidades), sino 
también como igualdad sustantiva (en los hechos o resultados). El segun-
do es el principio de no discriminación, que se basa en el entendimiento de 
que la discriminación es socioculturalmente construida y que no es un princi-
pio esencial o natural de la interacción humana. Y el tercero es el principio de 

-
sabilidades hacia las mujeres que no puede rehuir. Los Estados parte de-
ben respetar, proteger y garantizar los derechos y libertades fundamentales 
de las mujeres. Esto es, el Estado es legalmente responsable por las faltas a 
las obligaciones internacionales asumidas en esta Convención.

El sistema de la CEDAW se basa en un abordaje correctivo o sustantivo 

entre mujeres y hombres, los intentos de promover los derechos humanos 
de las mujeres, deben, en el proceso, transformar las relaciones desiguales 
de poder entre ambos sexos. El Estado debe crear condiciones que hagan 
posible que los obstáculos que impiden el acceso a la igualdad, basada 
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en el hecho de ser mujeres, se eliminen. En consecuencia, la convención 
también reconoce que para que la igualdad de resultados sea posible, po-
dría ser necesario que hombres y mujeres reciban trato diferente. Además, 
como la igualdad debe garantizarse para todas las mujeres, la posición des-
ventajosa de diferentes grupos de mujeres debido a condiciones como 
la raza, la etnia, nacionalidad, la lengua, la condición socio/económica, la 
orientación sexual, la religión o la ideología, etc, comprenden otro nivel de 
igualdad que la CEDAW toma en cuenta. Y además, exige que la discrimi-
nación se entienda en su sentido más amplio, es decir, busca que se reco-
nozcan aquellos tipos de discriminación que no son tan obvios o directos.

En relación al acceso a la justicia y la eliminación de estereotipos, su 
Recomendación General Nº 33, menciona que “los estereotipos distor-
sionan las percepciones y dan lugar a decisiones basadas en creencias pre-
concebidas y mitos, en lugar de hechos. Con frecuencia, los servicios de 
salud reproductiva adoptan normas rígidas sobre lo que consideran un 
comportamiento apropiado de la mujer y castigan o estigmatizan a las que 
no se ajustan a estos estereotipos. La Recomendación General Nº 24, está 
enfocada a la mujer y la salud, establece que es primordial dar prioridad a 

y la educación sexual, al igual que enmendar la legislación que castigue el 

hayan sometido a abortos. Es por ello que el acceso a los servicios de salud 
sexual y reproductiva es reconocido como derecho fundamental, incluido 
el aborto legal y seguro, ya que de lo contrario se atenta contra la autono-
mía reproductiva y se abre la puerta a la práctica de abortos clandestinos 
que pueden desencadenar problemas de mortalidad y morbilidad materna. 
Cabe mencionar que el 99% de la mortalidad materna corresponde a los 
países en desarrollo, entre ellos México, donde los abortos inseguros re-
presentan una de las principales causas (OMS, 2018).

En la Conferencia Internacional de Población y Desarrollo (CIPD) 
realizada en El Cario en 1994 se adopta un enfoque de salud reproductiva, 
y la IV Conferencia Mundial sobre la Mujer realizada en Beijing en 1995 

relativo a los derechos sexuales y reproductivos. Su programa de acción 
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mental y social y no simplemente la ausencia de enfermedad o dolencia, en 
todo lo relacionado con el sistema reproductivo sus funciones y procesos. 
Respecto a la salud sexual señala que es la capacidad de disfrutar de una 
vida sexual responsable, satisfactoria y segura; es decir, sin temores ni ries-
gos de embarazos no deseados, ni infecciones de transmisión sexual, y con 
una vida libre de violencia, coacción, discapacidad o riesgos de muerte.

En esta importante Conferencia se acordaron puntos trascendentales 
en la defensa de los derechos humanos de las mujeres. Uno de los más im-
portantes argumenta que para lograr la igualdad entre hombres y mujeres 
en la vida productiva y reproductiva, con especial atención en las tareas 
del cuidado, son necesarias medidas políticas que procuren el acceso a 
una vida segura y a recursos económicos que generen su participación 
en la vida pública y que se realicen programas de educación que ayuden a 
eliminar estereotipos. Otro de ellos habla de que la igualdad entre niños 
y niñas es un primer paso para asegurar que la mujer pueda desarrollarse 

potenciar el valor de las niñas para sus propias familias y para la sociedad, 
al considerarlas no sólo futuras madres, sino seres humanos que se move-
rán dentro de espacios públicos y no únicamente en los privados. Habla 
también de que los Estados deben promover la igualdad entre los sexos, 
alentando a que los hombres se responsabilicen de sus prácticas sexuales y 
asuman su función social y familiar.

Autonomía reproductiva

Cuando hablamos de salud sexual y reproductiva el principio ético funda-
mental es la autonomía. La autonomía personal se concreta en el derecho 
a la libertad sexual y reproductiva, y de manera muy general, en el dere-
cho al libre desarrollo de la personalidad, o bien, en el derecho a planear 
y decidir un propio plan de vida y llevarlo a cabo, se trata de entender la 
autonomía personal en términos de autorrealización, de capacidad y de 
libertad positiva.

En parámetros de un marco liberal de derechos, los derechos sexua-
les y reproductivos deben garantizar la libertad para decidir y controlar 



LOURDES ENRÍQUEZ ROSAS

186

asuntos relacionados con la sexualidad, el uso de métodos anticonceptivos, 
el embarazo y la crianza. Por lo que podemos esbozar que la autonomía 
es la habilidad para controlar cuándo, cómo y cuántos hijos/as tener, es 
decir, el cumplimiento a cabalidad de las intenciones reproductivas como 
la habilidad ejercida para el control y la toma de decisiones sobre el uso de 
métodos anticonceptivos, el embarazo y la interrupción del mismo. Aun-
que no se puede soslayar que las decisiones reproductivas se darán en fun-
ción de las determinantes sociales y de las condiciones estructurales que 
muchas veces impiden acceder con igualdad, equidad, justicia y autonomía 
al derecho a la salud tanto sexual como reproductiva.

En la agenda mundial de Objetivos de Desarrollo Sostenible para 
el año 2030, se señala que una de las dimensiones del empoderamiento 
es la autonomía reproductiva.3 El Banco Mundial ha señalado que el 
empoderamiento es un proceso en el que ocurre la expansión de la 
habilidad de las mujeres para tomar decisiones estratégicas en su vida, 
en ámbitos donde antes estaba restringida. Se trata así, del poder para 
lograr metas y desenlaces en su plan de vida e implica un cambio en 

segunda hace énfasis en el acceso a recursos tanto materiales como inma-
teriales y la tercera tiene que ver con la transformación subjetiva para el 
ejercicio de derechos.

Echar a andar el proceso de autonomía reproductiva implica la exi-
gencia al Estado de garantías sexuadas. Es decir, que la política pública de 
género en salud garantice dos cuestiones fundamentales, por un lado, que 
existan fuentes de empoderamiento, como la educación integral en sexua-
lidad, disponibilidad de métodos anticonceptivos, consejería, servicios de 
salud reproductiva, prevención, atención y sanción de la violencia sexual, 
etc. Y que se trabaje en desaparecer las barreras que impiden el acceso a 
dichas fuentes. Por el otro lado, que exista agencia o acción individual y/o 
colectiva para su aprovechamiento.

Históricamente en México las mujeres han mostrado agencia para el 
ejercicio de sus derechos, pero el acceso a las fuentes es altamente restrin-
gido u obstaculizado a lo largo de toda su vida. El Estado es responsable 

3 La agenda señala que la autonomía reproductiva necesita fuentes y agencia de las mujeres
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de garantizar el mayor acceso posible de las mujeres a una vida digna, 
saludable y libre de violencia, por lo que el ejercicio de la autonomía repro-
ductiva será posible sólo cuando se hayan procurado las condiciones para 
que ninguna mujer muera por causas maternas, todas tengan relaciones 
sexuales consensuadas y nadie quede embarazada cuándo no es su inten-
ción y no lo desea.

Conclusiones

Las barreras, implicaciones e impactos diferenciados que tiene el orden bi-
nario y jerárquico de género en el acceso a servicios de salud reproductiva, 
hace necesaria la invención en el terreno de la argumentación jurídica que 

el ámbito de la política pública en salud, con la exigencia de que los servi-
cios de salud reproductiva brinden un tratamiento especial sin estereotipos 
ni estigmas, basado en la igualdad sustantiva, la libertad y la dignidad de las 
mujeres, atendiendo a su condición y revalorando sus particularidades, con 

-
nes a derechos humanos.

Para que las mujeres vivan en igualdad, con libertad y su acceso a la 
salud reproductiva sea real, el discurso de la medicina, sus instituciones y 
sus prácticas deben incorporar a su quehacer la teoría crítica de género y 
además, cumplir con los derechos constitucionalmente adquiridos y con 
las obligaciones contraídas ante la comunidad internacional y que son Ley 
Suprema de la Unión.

Desde que las mujeres mexicanas fueron reconocidas como ciuda-
danas en el año de 1953, el marco jurídico no ha dejado de reformarse 
principalmente para derogar las disposiciones que contienen estereotipos 
a través de los cuales se producen y fortalecen las desigualdades y las exclu-
siones. Las posturas que invalidan que las mujeres pueden tomar decisio-
nes libres e informadas sobre su sexualidad y reproducción, se suman a la 
negación histórica de reconocerlas como sujetos de derechos. El recono-
cimiento de la lucha por el aborto legal y seguro se inserta en los grandes 
pendientes que tiene nuestro país.
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La autonomía reproductiva a la que hacen referencia los Objetivos 
de Desarrollo Sostenible de la agenda mundial 2030, marca las pautas de 
un reconocimiento estatal pleno de los derechos reproductivos y del li-
bre ejercicio de la sexualidad sin ningún tipo de coacción, discriminación 
o violencia.

Un Estado constitucional, democrático y laico en el que el respeto a 
los derechos humanos y la integralidad de sus principios sean bienes jurí-
dicamente protegidos, y en el que la salud reproductiva de sus mujeres sea 
reconocida y exigible mediante garantías sexuadas, está en el camino de 
realizar profundas transformaciones socioculturales para nuevas prácticas 
de la experiencia de lo humano y un mejor porvenir, más justo, incluyente 
e igualitario.
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Capítulo 20
Aminoestrógenos con actividad 
antitrombótica

Aurora de la Peña Díaz • Mirthala Flores García • Georgina Gonzáles Zárate 
• Luisa Guadalupe Pineda Bahena
Correo-e (e-mail): aurorad@unam.mx

Resumen: La trombosis arterial y/o venosa es un efecto adverso frecuen-
te con el empleo de anticonceptivos orales. Aun cuando los estrógenos 

las lipoproteínas de alta densidad y disminuyendo las de baja densidad, 
favorecen la vasodilatación y disminuyen la expresión de moléculas de ad-
hesión, con su empleo se estima un riesgo relativo de 1.2 IC95 (1.0-1.5) y 
3.5 IC95 (2.9-4.3) para trombosis arterial y venosa respectivamente. 

La trombosis se presenta principalmente durante el primer año de su 

disminuir la trombosis con el empleo de estrógenos, estudiamos una serie 
de compuestos cuyas características estructurales se distinguen por dife-
rentes substituyentes en la posición 17 beta de un anillo esteroidal.

Los compuestos se diseñaron, sintetizaron y caracterizaron por el Dr. 
Juan Manuel Fernández González en el Instituto de Química de la UNAM. 

-
ducción de óxido nítrico, resaltando el efecto vasodilatador y antiagregante 
plaquetario de los aminoestrógenos sintéticos. En particular, Prolame que 
induce la síntesis de óxido nítrico tanto en las plaquetas como en las células 
endoteliales, favorece una vasodilatación sostenida que evita la trombosis. 

Palabras clave: Aminoestrógenos. Prolame. Trombosis.

Summary: Arterial or venous thrombosis could be an adverse effect 
with the use of  oral contraceptives (OC). Even when natural estrogens 

decrease the expression of  adhesion molecules, the use of  OC induce a 
relative risk of  1.2 IC95 (1.0- 1.5) and 3.5 IC95 (2.9-4.3) for arterial and 
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use and is associated with the presence of  thrombophilia.
As a measure to reduce thrombosis with the use of  estrogens, we studied 

a series of  compounds whose structural characteristics are distinguished by 
different substituents in the 17 beta position of  a steroidal ring.

The compounds were designed, synthesized and characterized by 
Dr. Juan Manuel Fernández González at the Chemistry Institute of  the 
UNAM. The anticoagulant effect, platelet antiaggregant and nitric oxide 

vasodilator effect. Particularly, Prolame, which induces the synthesis of  
nitric oxide in both platelets and endothelial cells, promotes sustained 
vasodilation that prevents thrombosis.

Abreviaciones: TEV=Tromboembolia venosa, AO= Anticonceptivos 

orales, FVL=Factor V Leiden, NO= Óxido nítrico, PC= Proteína C, AT= 

Antitrombina, RMN= Resonancia magnética nuclear, IR= Infrarrojo, 

EM=Espectrometría de masas, KBr= Bromuro de potasio, IL-1= 

Interleucina-1, TNF-a =Factor de necrosis tumoral alfa, SC= Vía subcutánea, 

IP= Vía intraperitoneal, L-NAME= L-nitro-arginina metil ester.

Introducción, resultados y discusión

En términos generales, se considera que las mujeres, antes de los 50 años, 
tienen un mayor riesgo de padecer trombosis venosa en comparación con 
los hombres (Naess et al., 2007). La tromboembolia venosa (TEV) es la 
complicación vascular más frecuente con el uso de los anticonceptivos 
orales (AO) y se estima de 1 a 5 casos por cada 10,000 mujeres-año durante 
la edad reproductiva. (Heinemann LA et al., 2007).

Sin embargo, también se considera que su uso es pertinente y nece-
sario a pesar de esta circunstancia si se compara con el alto riesgo trom-
bótico que representa en el embarazo y puerperio temprano, en el que se 
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estiman de 20 a 30 y de 40 a 65 por 10,000 mujeres-año, respectivamente. 
(Heit JA et al., 2005). 

Desde el inicio de su empleo, hace 50 años, con la intención de dismi-

-
ma de tratamiento. (van Hylckama Vlieg A et al., 2009).

En particular no todos los cambios fueron favorables para disminuir 
-

tágenos de tercera generación en su formulación (Blickstein et al., 2006).
Actualmente, puede considerarse que la reducción de la concentración de 

compuestos esteroidales ha disminuido los efectos adversos en general, pero 
el riesgo de TEV, no ha desaparecido por completo (De Bastos M et al., 2014). 

No existe riesgo de TEV con las hormonas sexuales endógenas consi-
derando a hombres y mujeres en general (Holmegard et al., 2013), sin em-
bargo cuando el estudio se centra únicamente en mujeres menores de 45 

endógenas favorecen los eventos trombóticos venosos, el estudio muestra 

endógenos son inocuos, aún cuando favorezcan algunas funciones endo-

riesgo trombótico y señala como biomarcadores predictivos al estradiol y 
et al., 2019).

Es en este sentido, el interés de encontrar compuestos con efecto estrogé-
nico y que simultáneamente disminuyan la trombosis es de gran importancia.

Anticonceptivos orales y hemostasia

desbalance en la hemostasia son múltiples, en el endotelio, el tono vas-

mecanismos de la regulación antitrombótica. La edad o el sobrepeso par-
ticipan, incrementando los riesgos. 

Favorecen la fragilidad capilar por sus acciones sobre el endotelio vas-
cular, es probable que las hemorragias cerebrales que se han observado 
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con su empleo se deban a este mecanismo, (Bloemenkamp KWM et al., 
1998). Los estrógenos disminuyen el tono vascular y favorecen la estasis, 

Los anticonceptivos orales incrementan la concentración plasmática 

-
mación de trombina, (Kluft C et al., 1997). 

En relación con los mecanismos que participan en la regulación an-
titrombótica destaca la frecuencia con la que se presentan eventos trom-
bóticos en personas con resistencia a la proteína C activada congénita o 
adquirida, los portadores heterocigotos del Factor V Leiden (FVL) mues-
tran un riesgo relativo de TEV de 35 y los homocigotos de 100, (Vanden-
broucke JP et al., 1994).

Existen guías e indicaciones precisas de la Sociedad Internacional de 
Trombosis y Hemostasia (ISTH) por sus siglas en inglés, para el empleo de 
anticonceptivos orales en caso, de ser necesarios, en mujeres portadoras de 

et al., 2012).

concentración de la AT determinada en el laboratorio por métodos antigé-
nicos es normal, pero su actividad, determinada por métodos funcionales 
se puede encontrar disminuida en mujeres que toman anticonceptivos ora-

y desaparece un mes después de haberlo suspendido y es mayor en las 
presentaciones que contienen de 75 a 150 g de mestranol o etinilestradiol 
que las que contienen 50 g. Los progestágenos no disminuyen la actividad 
de la antitrombina, a excepción del lynestrenol que genera numerosos me-
tabolitos con actividad estrogénica, (Pabinger I et al., 1994).

Durante el empleo de AO se ha descrito una disminución de la con-
-

ción plasmática de la proteína C, (Olivieri O et al., 1995). 
Entre los portadores que tienen la mutación de la Protrombina 

20210A, se incrementa 16 veces el riesgo de trombosis comparados con 
los portadores que no consumen AO, (Poort SR et al., 1996).



DE LA PEÑA DÍAZ • FLORES GARCÍA • GONZÁLES ZÁRATE • GUADALUPE PINEDA BAHENA

398

Aminoestrógenos

Los 17 -aminoestrógenos son un grupo de estrógenos esteroides sintéti-
cos derivados del estradiol que tienen una sustitución de amina en lugar 
del grupo hidroxilo en la posición C17 . Son compuestos estrogénicos, 
que, a diferencia del estradiol, muestran una actividad anticoagulante sos-
tenida mediada, al menos parcialmente por mecanismos no genómicos. 
Por lo que representan una alternativa estrogénica sin un riesgo de trom-
boembolismo venoso. 

La Figura 1, muestra la estructura base y de los principales sustituyen-
tes que se han estudiado. En el año de 1983, el Dr. Juan Manuel Fernández 
González, inició un capítulo que aún no concluye, que ha interesado a 
diferentes grupos de investigación en México. En la búsqueda de com-
puestos con actividad anticancerígena sintetizó diamino estrógenos para 
formar complejos con platino y paladio. En esa época el cis-platino había 
demostrado su utilidad en el tratamiento de cáncer de próstata y la presen-

en dos mecanismos en el cáncer andrógeno dependiente, (Fernández G 
JM et al., 1983).

Sin embargo, los complejos de platino y paladio mostraron caracterís-

baja solubilidad. El siguiente paso fue emplear únicamente los ligantes 
diamino, sin embargo, mostraron efectos adversos en sistema nervioso 
central, (Rubio Poo C et al.,1983). Es en este momento que se propone el 
cambio de un grupo amino por un alcohol terminal del grupo sustituyente 
en la posición 17 Beta.

Existen diferentes sustituyentes que han introducido:



399

1. Cambios en la longitud de la cadena del amino-alcohol en posi-
ción 17 Beta:

R

A. Etolame -NH-(CH2)2-OH

B. Prolame -NH-(CH2)3-OH

C. Buolame -NH-(CH2)4-OH

D. Pentolame -NH-(CH2)5-OH

E. Hexolame -NH-(CH2)6-OH

Figura 1 Estructura general de los amino estrógenos.

2. Diferentes grupos funcionales

A. Proacame, ácido carboxílico -NH-(CH2)3-COOH

B. Taurame. Ácido sulfónico    -NH-(CH2)2-SO3H

C. Tirame. Tiramina    -(CH2)3-NH2

3. Compuestos diméricos
 A. Bisebudia
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Figura 2. Estructura general de un aminoestrógeno dimérico. (Flores M et al., 2008)

4. Compuestos isoméricos
 A. R- y S- Fenetame Metil-fenetil-amina

     (Flores M et al., 2013)

Este amplio grupo de compuestos nos permitieron distinguir que los ami-
no-alcoholes tuvieron una mayor actividad anticoagulante, (Mandoki et al., 
1991), (Perusquía et al., 1992), (de la Peña et al., 1994), Marin et al., 1996), (de 
la Peña et al., 2009), (Flores García et al
terminal, como en el caso de Proacame se perdía la actividad completamen-
te, (Rubio-Poo et al., 1990). De esta selección de compuestos, el que más 
actividad ha mostrado, en los modelos experimentales empleados ha sido 
Prolame, N- (3-hidroxi-1,3,5 (10) -estratrien-17 ~ B-il) -3-hidroxipropila-
mina, cuya síntesis se describe brevemente (Fernández et al., 1985), como el 
resultado de una reacción de condensación entre estrona y 3-amino-1-pro-
panol, seguido por una reducción con borohidruro de sodio. Se caracterizó 

El espectro de H-RMN (DMSO-d6) muestra señales a 0.65 (s, C-18), 1.15-
2.25 (m), 2.62 (t, C-19), 3.15 (s, OH), 3.42 (t, C) -21), 6.45 (d, C-4 y C-2), 
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7.0 (d, C-1). El espectro de IR (oblea de KBr) muestra bandas a 3422 cm-I 
(OH), 3272 cm-I (NH). Análisis elemental para C21H3 ~ O2N.

Aminoestrógenos y mecanismo de acción

Se han hecho pruebas de cernimiento farmacológico de todos los com-
puestos descritos, siendo las que se orientan a demostrar su actividad an-
ticoagulante (Rubio Poo et al.; 1985), estrogénico (de la Peña et al., 1991) 
y antiagregante plaquetario (de la Peña et al., 1993) las más exhaustivas. 
Prolame despertó gran interés desde el momento de su síntesis y sobre 
todo cuando se comprobó la capacidad que tenía para generar óxido ní-
trico (NO), tanto en células endoteliales como en plaquetas, a través de 
mecanismos de acción tanto genómicos en las células endoteliales, como 
no genómicos en las plaquetas, (González et al., 2010).

Estrógenos y óxido nítrico

La interleucina-1 (IL-1) o el factor de necrosis tumoral  (TNF- ) activan 
a las células endoteliales y favorecen que se expresen las moléculas de 
adhesión. El endotelio, antes de manifestar lesiones aterosclerosas evi-
dentes tiene alteraciones funcionales, disminuye la producción de óxido 
nítrico (NO). El NO produce relajación y dilatación vascular, disminuye 
la expresión de moléculas de adhesión en las células endoteliales y en 

interior de las células a partir de L-arginina por la enzima NO-sintetasa, 
participan varios cofactores entre ellos tetrahidrobiopterina, en ausencia 
de este cofactor, la NO-sintetasa produce en lugar de NO compuestos re-
activos de oxígeno incluyendo peroxinitrito. Los estrógenos incrementan 
la producción de óxido nítrico y modulan la expresión de las moléculas 
de adhesión en los leucocitos y la migración de las células vasculares lisas, 
(Cid et al., 2002).

Consideramos que nuestro grupo de investigación contribuyó escla-
reciendo el mecanismo de acción antitrombótico de Prolame (González et 
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al., 2010), por lo que detallaremos con mayor precisión los experimentos 

-
cado, la formación de NO in vivo con espectroscopia de resonancia para-
magnética electrónica, y en la expresión de ARNm de la sintasa endotelial 
de NO (eNOS) utilizamos la técnica RT-PCR, como se describe en la 
publicación (González et al., 2010). También estudiamos el impacto de las 
células endoteliales (CE) tratadas con Prolame en la agregación plaquetaria 
inducida por ADP, así como la capacidad de prevenir trombos oclusivos 
en un modelo de trombosis de ratones in vivo.

Los ensayos in vivo se hicieron empleando 30 ratones macho, cepa 
CD1, 30 – 40 g de peso, durante todas las fases experimentales, se man-
tuvieron en las instalaciones del Bioterio de la Facultad de Medicina, de la 
UNAM, alimento y agua ad libitum, con ciclos de luz-obscuridad de 12 h, y 
temperatura controlada entre 21º-24ºC. El protocolo de los experimentos 
fue aprobado por la Comisión de Investigación y Ética de la Facultad de 
Medicina de la UNAM y siguió todos los puntos que se encuentran descri-
tos en la Ley de Protección Animal para el Distrito Federal, publicado en 
el  el 26 de febrero de 2002. 

Se administró el aminoestrógeno (2mg/100g de peso) y/o L-NAME 
(por sus siglas en inglés de L-nitro-arginine methyl ester), un inhibidor de 
la sintasa de óxido nítrico tipo endotelial, a ratones macho cepa CD1 du-
rante 7 y 15 días por vía SC. La muestra de sangre se obtuvo bajo anestesia 
con pentobarbital (50 mg/Kg) IP. La técnica que evalúa el estrés oxidativo, 

se extrapolan en una curva patrón. El óxido nítrico se determinó en sangre 
por la técnica de espectroscopia de resonancia electrónica paramagnética 
(EPR).

Nuestros resultados mostraron que: (a) Prolame induce la producción 
de NO en EC, plaquetas y en un modelo de ratón in vivo. (b) El incremen-
to de NO por efecto de Prolame solo puede atribuirse parcialmente a los 
receptores nucleares de estrógeno (RE), ya que el óxido nítrico sintasa en-
dotelial (e-NOS) se induce parcialmente, 37%, por las células endoteliales. 
(c) Disminuye la agregación plaquetaria inducida por ADP 10 M en 60%, 
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después de incubar las plaquetas con células endoteliales pretratadas con 
Prolame (d). Prolame reduce la formación de trombos en un modelo de 
trombosis in vivo. 

Figura 3. Los aminoestrógenos incrementan el porcentaje de células que producen óxi-
do nítrico de una manera dosis-dependiente. Imagen tomada de (González et al., 2010).

Figura 4. Efecto del aminoestrógeno sobre la capacidad antioxidante. Promedio ± ES. Se 

et 
al., 2010).
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Perspectivas

Este hecho despertó el interés sobre otras posibles acciones y se describe 
su efecto sobre el aprendizaje (NissenI et al., 2012) y su capacidad de evi-
tar el daño por reperfusión (Hernández-Reséndiz S et al., 2015), que causa 
el deterioro del endotelio vascular. Recientemente se demostró su efecto 

padecimientos en donde se comprometa la memoria a largo plazo. (Díaz 
A et al., 2017).

Poniendo en relieve la importancia de Prolame como un protector del 
endotelio vascular, se ha protegido a través de una patente. 

PATENTE 289370. Uso del N-(3-hidroxi-1,3,5(10)-estratrien-17B-
il)-3-hidroxipropilamina para la preparación de formulaciones farma-
céuticas como protector del endotelio mediante su efecto simultáneo de 
vasodilatador e inhibidor de la formación de trombos.

INVENTORES Juan Manuel Fernández González, Aurora de la 
Peña Díaz, Enrique Pinzón Estrada, Luis Felipe Montaño, David Cruz 
Robles, Georgina González Zárate, Noé Alvarado Vásquez, Emma Ro-
driguez, Manuel Rubio Arroyo, Leonardo del Valle Mondragón, Fermín 
Alejandro Tenorio López, Genevieve Lucet, Estrella Zapata.

Agradecimientos

Al Instituto de Química, Facultad de Medicina, Universidad Nacional Au-
tónoma de México. Instituto Nacional de Cardiología “Ignacio Chávez”. 

hidroxi-1,3,5(10)-estratrien-17B-il)-3-hidroxipropilamina para la pre-
paración de formulaciones farmacéuticas como protector del endotelio 
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Capítulo 21
El yodo molecular como adyuvante 
antitumoral y cardioprotector en los 
tratamientos convencionales de cáncer 
mamario

Carmen Aceves • Brenda Anguiano • Evangelina Delgado-González
Correo-e (e-mail): caracev@unam.mx

Resumen: El yodo es un componente crucial para la síntesis de las hor-
monas tiroideas, y se han establecido políticas de salud pública para sumi-

para erradicar enfermedades como el bocio endémico y el cretinismo. Por 
otro lado, numerosos estudios indican que el yodo en su forma molecular 
(I2

puede actuar como antioxidante en todo el organismo si este elemento se 
ingiere en concentraciones milimolares. En la glándula mamaria suprime el 

con datos epidemiológicos que muestran que el alto consumo de yodo en 
las comunidades asiáticas (25 veces más que en Occidente) se correlaciona 
con una baja incidencia de enfermedades benignas y cancerosas mamarias 
en la población japonesa. En estudios recientes, nuestro grupo ha mostra-
do que el suplemento oral de I2 junto con la terapia convencional, evita la 
instalación de quimio-resistencia, activa la respuesta inmune y disminuye 
la severidad de los efectos secundarios en modelos preclínicos (roedores y 
caninos) y clínicos de cáncer mamario. El hallazgo de que la combinación 
I2/quimioterapia alarga considerablemente el periodo libre de enfermedad 
y la sobrevida de las pacientes, nos ha permitido postularlo como una tera-
pia novedosa para el tratamiento de cánceres mamarios avanzados.

Palabras clave: Cáncer mamario, yodo molecular, quimiorresistencia

Abstract: Iodine is a crucial component for the synthesis of  thyroid 
hormones, and public health policies have been established to supply 
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eradicate diseases such as endemic goiter and cretinism. On the other 
hand, numerous studies indicate that iodine in its molecular form (I2) 
can improve the physiopathology’s of  various organs that take it and can 
act as an antioxidant in the whole organism if  this element is ingested 
in millimolar concentrations. In the mammary gland it suppresses the 
development and size of  the malignant neoplasms and attenuates the 

effects are consistent with epidemiological data showing that the high 
consumption of  iodine in Asian communities (25 times more than in the 
West) correlates with a low incidence of  benign and cancerous breast 
diseases in the Japanese population. In recent studies, our group has shown 
that oral I2 supplementation, together with conventional therapy, avoids 
the installation of  chemoresistance, activates the immune response and 
reduces the severity of  side effects in preclinical (rodent and canine) and 

2/chemotherapy 
considerably lengthens the disease-free period and the survival of  the 
patients, has allowed us to postulate it as a novel therapy for the treatment 
of  advanced breast cancers.

Keywords: Breast cancer, molecular iodine, chemoresistance
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Abreviaciones: 6-IL= 6-yodolactona, 6-IL= interleucina 6, AA= ácido 

araquidónico, AIF= factor inductor de apoptosis ATP= Trifosfato de 

adenosina, DMBA= 7, 12 dimetilbenz [a] antranceno DOX= Doxorrubicina, 

Fluorouracilo, Epirrubicina, 

Ciclofosfamida FRAP= ferric reducing/antioxidant power, H2O2=peróxido 

ion yodinio, I-= yoduro, I0= radical libre de yodo, I2= yodo molecular, 

ID50= concentración letal 50, IO-= hipoyodito, KI= yoduro de potasio, 

LPO= lactoperoxidasa, MCF-7= línea celular de cáncer mamario 7 MDR1= 

proteína de resistencia a drogas 1, MNU= metil-nitrosourea, NAC= N-acetil-

cisteína, NIS= transportador de sodio-yodo, PMM= potencial de membrana 

mitocondrial, PPAR = receptores activados por proliferadores de peroxisomas 

tipo gamma, ROS= especies reactivas de oxígeno, T3= triyodotironina, T4= 

tiroxina, TPO= tiroperoxidasa, TPTZ= 2,4,6-tri(2-piridil)-s-triazina, uPA= 

uroquinasa activadora de plasminógeno

Introducción, resultados y discusión

El yodo puede tener varias funciones, que van desde una acción antioxi-
dante ancestral en todas las células concentradoras de yodo, hasta formar 
parte estructural de las moléculas portadoras de información involucra-
das en el desarrollo y la diferenciación de los vertebrados. En forma de 
yoduro (I-) actúa como un donante de electrones en presencia de H2O2 y 
peroxidasa; el átomo de yodo resultante es un radical libre que se pega fá-

De hecho, el yodo puede reaccionar con los dobles enlaces de algunos áci-

su conocido efecto bactericida, o bien evitar la oxidación en cadena de 
lípidos, proteínas y ácidos nucleicos ejerciendo efectos antioxidantes (Ven-
turi, 2011). Además, se ha demostrado que la distribución de yodo en el 
organismo depende de la forma química en que es ingerido y que el yodo 
molecular (I2) no se reduce totalmente a yoduro cuando se absorbe del 
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de yodo, el I-

de la glándula tiroides a un estado normal, disminuyendo los procesos de 
bocio, mientras que I2

et al., 1995). 
En este artículo, revisamos los reportes relacionados con los efectos del I2 
en glándula mamaria normal y neoplásica, y mostramos datos que nos per-
miten proponer a la combinación I2/quimioterapia como una alternativa 
novedosa para el tratamiento de cánceres mamarios avanzados.

Yodo en tejidos normales

Varios tejidos comparten con la glándula tiroides la capacidad de acumular 
activamente yoduro, incluidas las glándulas salivales, la mucosa gástrica, 
la glándula mamaria lactante, los plexos coroideos, el cuerpo ciliar del 
ojo, la glándula lagrimal, el timo, la piel, la placenta, el ovario, el útero, la 
próstata y el páncreas; además, pueden mantener o perder esta capacidad 
en condiciones patológicas. El sistema de transporte de yoduro en todos 

denominado transportador de sodio-yodo (NIS por sus siglas en inglés: 
NaI symporter) y, en algunos casos, también es internalizado por otro 
transportador conocido como pendrina (De la Vieja y Santiesteban, 2018). 
En reportes anteriores, nuestro grupo mostró que la tiroides, la glándula 
mamaria y la próstata pueden captar tanto yoduro como yodo molecular, 
donde el I- es internalizado por NIS (inhibido por KClO4

-), mientras que la 
captura de I2 es independiente de este transportador (Aceves et al., 2013). 
Eskin et al
y función de la glándula mamaria de ratas vírgenes, y que el I2

2 en pa-

causar una remisión de los síntomas de la enfermedad, que no se observa 
cuando se administra el yodo como yoduro o unido a proteínas (Ghent 



El yodo molecular como adyuvante antitumoral y cardioprotector en los tratamientos convencionales...

413

et al., 1993; Kessler, 2005). En las poblaciones asiáticas, la baja incidencia 
de enfermedades benignas y malignas de la mama se ha asociado con la 
ingesta cotidiana de algas marinas, que contienen altas cantidades de yodo 
en varias formas químicas; I-, I2, yodatos (IO3)-, y unido a proteínas (Teas 
et al., 2004). El consumo promedio de yodo en la población japonesa es de 
1,000-3,000 µg/día en comparación con 200-250 µg/día en países occidenta-
les (Zava y Zava, 2011). La importancia del I2 como antioxidante se demues-
tra al comparar esta forma química con el yoduro de potasio (KI) en el ensayo 
de FRAP (por sus siglas en inglés: ferric reducing/antioxidant power), que 
evalúa la capacidad antioxidante de un compuesto en base a su potencial 
para aceptar electrones y reducir el hierro férrico (Fe ) a la forma ferrosa 
(Fe ). Se muestra como el I2 es 10 veces más activo que el ácido ascórbico 
(control positivo) y 200 veces más que el KI (Figura 1). 

Figura 1. Capacidad antioxidante. El yodo en su forma molecular es un activo aceptor 
de electrones generando un poderoso efecto antioxidante. El ensayo de FRAP (ferric 
reducing/antioxidant power) analiza la capacidad de una muestra para reducir el hierro 
férrico (Fe ) presente en un complejo con la 2,4,6-tri(2-piridil)-s-triazina (TPTZ) a la 
forma ferrosa (Fe ). Se muestra que el yodo molecular es 10 veces más antioxidante que 
el ácido ascórbico (control positivo) y 200 veces más que el yodo en forma de yoduro de 

et al., 2013)
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Esta capacidad se corrobora in vivo al encontrar tasas de lipoperoxida-

provenientes de animales suplementados con I2, pero no con KI (Alfa-
ro et al., 2013). La incapacidad del I- para disminuir la lipoperoxidación 
puede explicarse por la ausencia en las glándulas mamarias vírgenes de 
la enzima lactoperoxidasa (LPO), que normalmente está presente en esta 
glándula sólo durante el embarazo y la lactancia. LPO es un homólogo 
de la tiroperoxidasa (TPO); ambas enzimas son capaces de oxidar I- para 

-

existen varios candidatos, como I2

(I0) e hipoyodito (IO-) (Davies et al., 2008; Soriano et al., 2011). Otra posi-
ble fuente de yodo oxidado es la desyodación de hormonas tiroideas. La 
glándula mamaria expresa enzimas desyodasas que convierten localmente 
la prohormona tiroxina (T4) en la hormona tiroidea activa, triyodotironina 
(T3) mediante la remoción de uno de sus átomos de yodo. Esta conver-
sión da como resultado concentraciones intracelulares variables de yodo 
libre: niveles más altos durante la pubertad, el embarazo y la lactancia y 
niveles más bajos, pero relativamente constantes en condiciones vírgenes 
o posparto (Aceves y Anguiano, 2009). En resumen, como se describe en 

libre generando su conocida acción bactericida, uniéndose a los lípidos de 
la membrana bacteriana y alterando su permeabilidad, o como un activo 
antioxidante neutralizando las especies reactivas de oxígeno (ROS). A tra-
vés de su unión a aminoácidos (hormonas tiroideas) o lípidos (6-yodolac-
tona) adquiere actividad de mensajero interviniendo en la diferenciación, 
metabolismo y ciclo celular.
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Yodo en cáncer mamario

La primera descripción de que el I2 tenía un efecto antineoplásico en el 
cáncer mamario fue realizada por Kato et al. (1994) en el modelo de rata 
inducido por el carcinógeno 7,12 dimetilbenz [ ] antranceno (DMBA). 
Este efecto supresor fue ejercido por la solución de Lugol (una mezcla de 
I- y I2). Posteriormente, nuestro grupo analizó en este modelo, la partici-

I2, o una combinación de ambos, pueden inducir efectos antineoplásicos 
sólo si la concentración (como suplemento en el agua de beber) se incre-
menta a 0.1%, y que el efecto protector de KI se pierde cuando la LPO, 
que está presente en estas células tumorales, es inhibido por el agente an-
ti-tiroideo Metimazol (inhibidor de la TPO), corroborando que I- de KI 
necesita ser oxidado para tener el efecto apoptótico (Soriano et al., 2011). 
Estos resultados concuerdan con datos obtenidos en las células tiroideas 
o tirocitos donde el paso limitante para estos efectos es la conversión de 
I- a una especie más reactiva como el I2 catalizada por la TPO. Vitale et al. 

Figura 2. Acciones del yodo molecular. En forma directa actúa como antioxidante 
neutralizando las especies reactivas de oxígeno y como bactericida uniéndose a las mem-
branas bacterianas. En forma indirecta uniéndose al aminoácido tirosina conformando 
las hormonas tiroideas; esenciales en la diferenciación celular y el metabolismo energé-
tico. Unido a lípidos conforma mensajeros que participan en la diferenciación celular y 
regulando el ciclo celular.



CARMEN ACEVES • BRENDA ANGUIANO • EVANGELINA DELGADO-GONZÁLEZ

416

(2000) demostraron que un exceso de KI induce apoptosis en cultivos de 
tirocitos; pero si la actividad de TPO se bloquea con propiltiouracilo, se 
elimina el efecto apoptótico. Diversos estudios que analizan los mecanis-
mos celulares inducidos por el I2 proponen dos posibles hipótesis: 1) una 
acción directa que involucra las propiedades antioxidantes/oxidantes del I2 
y 2) un efecto indirecto a través de la formación de yodolípidos (Figura 3). 

Figura 3. Mecanismos de acción propuestos para el yodo molecular. Las 
acciones directas involucran la capacidad oxidativa del yodo neutralizando a las 
especies reactivas de oxígeno o bien en su acción oxidativa mediante la dis-
rupción del potencial membranal mitocondrial liberando al factor inductor de 
apoptosis (AIF) e induciendo la muerte celular. La acción indirecta involucra la 
formación de yodo lípidos como la 6-yodolactona (6-IL), a partir de la yodación 
del ácido araquidónico (AA) y activando a los receptores activados por pro-
liferadores de peroxisomas tipo gamma (PPAR ), los cuales dependiendo del 
contexto celular inducirán la activación de apoptosis mediada por caspasas o la 
diferenciación celular impidiendo la invasión y la quimio resistencia.

En el caso de los efectos directos, se han obtenido dos conjuntos de datos 
que muestran que: a) en concentraciones bajas o moderadas, el I2 reduce 
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varios componentes celulares o directamente neutralizando radicales HO, 
mediante su acoplamiento y generando especies yodadas sin actividad oxi-
dante v. gr ácido hipoyodoso (HIO), o yoduro de hidrogeno (HI) (Venturi, 
2011), y b) en altas concentraciones que actúan como oxidante directo, 
donde el I2 disipa el potencial de membrana mitocondrial (PMM), indu-
ciendo la apoptosis mediada por mitocondria. El PMM se requiere para 
una variedad de funciones mitocondriales que incluyen la importación de 
proteínas, la producción de ATP y la regulación del transporte de metaboli-
tos. El espacio intermembranal mitocondrial contiene varias proteínas que 
pueden inducir apoptosis que involucra caspasas (por ejemplo, citocromo 
C) o pueden ejecutar un programa de muerte apoptótica independiente de 
caspasa a través del factor inductor de apoptosis (AIF, apoptosis-induced 
factor). La liberación de estos factores requiere la reducción del PMM, y 
el agotamiento de tioles es un desencadenante poderoso. El tratamiento 
con I2 (10-40 µM) está acompañado por el agotamiento del contenido 
de tioles y la disipación del PMM en células en cultivo. La incubación 
celular con N-acetil-cisteína (NAC), un agente que contiene tioles, evitó 
el efecto apoptótico del I2 (Shrivastava et al., 2006). Además, los estudios 
comparativos de mitocondrias aisladas de tejido mamario humano tumoral 
versus tejido extra-tumoral mostraron que el tratamiento con I2 aumentó 
la permeabilidad mitocondrial en el tejido tumoral y la redujo en el extra-
tumoral, lo que sugiere una sensibilidad diferencial hacia el yodo en las dos 
condiciones celulares (Upadhyay et al., 2002).

El efecto indirecto se postuló originalmente para el tejido tiroideo e 
involucra la formación de yodolípidos como el ácido 6-yodo-5-hidroxi-
8,11,14-eicosatrienoico (también llamado 6-yodolactona; 6-IL) o alfa-yo-
dohexadecanal derivados de la yodación del ácido araquidónico (AA) o 
del ácido eicosapentaenoico, respectivamente (Dugrillon et al., 1994). En 
relación con la glándula mamaria, está descrito que tumores inducidos por 
metil-nitrosourea (MNU) contienen concentraciones de AA cuatro veces 
más altas que el tejido normal, y que posterior al tratamiento crónico (1 
semana) con I2, se detectan cantidades de 6-IL 15 veces más altas que en 
el tejido mamario normal, lo que sugiere un papel de la 6-IL en el efecto 
antiproliferativo de I2 (Aceves et al, 2009). Estos hallazgos también se han 
corroborado en la línea celular tumoral humana MCF-7 donde, después 
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del tratamiento con I2, se detectan lípidos similares a 6-IL (Arroyo et al., 
2006) o la adición de I2 o 6-IL desencadena la apoptosis (Nava-Villalba et 
al., 2015). En este sentido, nuestro grupo describió, que la concentración 
letal 50 (ID50) de las células tumorales es 4 veces menor que la requerida 
para las células de origen normal, lo que sugiere que las células tumora-

células normales, que pueden ser yodados y luego ejercer un efecto anti-
proliferativo (Aceves et al., 2013). Es posible que altos niveles de AA, y los 

de I2 en las células tumorales.

Yodo en coadyuvancia con terapias convencionales

El cáncer mamario es la malignidad femenina más común a nivel mundial 
-

rios y la rápida instalación de resistencia a los tratamientos convenciona-

el manejo terapéutico. Nuestro grupo ha incursionado en el análisis del 
suplemento de I2 con fármacos ampliamente utilizados en cáncer mama-
rio. En modelos preclínicos (tumores mamarios inducidos con MNU en 
ratas, en xenotransplantes de diversas células cancerosas en ratones inmu-
nodeprimidos o en caninos con cáncer mamario espontáneo) mostraron 
que el suplemento oral y continuo de I2 sensibiliza a las células tumorales 
permitiendo una mejor respuesta antineoplásica, disminuyendo el tamaño 
tumoral y evitando la quimiorresistencia (Alfaro et al., 2013, Bontempo et 
al., 2017; Zambrano et al., 2018). De hecho, en el modelo murino, permi-
tió disminuir las dosis del anticancerígeno Doxorrubicina (DOX) hasta 4 
veces, manteniendo el efecto antineoplásico y ejerciendo efectos cardio-
protectores, y en la salud en general. El análisis molecular de estos efectos 
mostró que la dosis menor de DOX (4 mg/kg de peso) genera un “esca-
pe” en el crecimiento del tumor acompañado de la expresión de genes 
relacionados con quimio resistencia como Bcl2 y Survivina en los grupos 

I2, donde además de mantener el efecto antineoplásico, se presentó una 
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elevada expresión de los receptores activados por proliferadores de peroxi-
somas tipo gamma (PPAR ). En el estudio en caninos, el suplemento de 
I2 en conjunto con la terapia neoadyuvante de DOX, permitió disminuir 

anorexia), mejorando la respuesta tumoral tanto en el crecimiento tumoral 
(disminución del tamaño en un 18%) como en la inhibición en la expresión 
de genes de resistencia/invasión como survivina, la proteína de resistencia 
a drogas 1 (MDR1) y la uroquinasa activadora de plasminógeno (uPA). El 
análisis de sobrevida a 10 meses mostró que el suplemento de I2 permitió 

supervivencia del 90% (Zambrano et al., 2018).

Figura 4. Respuesta tumoral en cáncer mamario humano. Se muestra el porcentaje de 
cambio (tamaño tumoral) observado después de los tratamientos correspondientes, cada 
punto representa una muestra individual. Control (suplemento oral de agua colorea-
da: placebo), I2 (suplemento oral de yodo molecular; 5 mg/día); FEC (5´Fluorouracilo, 

2 

suplemento de I2) antes de la mastectomía. Ovalo engloba las respuestas de quimiorre-

et al., 2019)

En estudios clínicos en pacientes con cáncer mamario, nuestro grupo mos-
tró que la coadministración de I2 con quimioterapia FEC (5’Fluorouracilo, 
Epirrubicina, Ciclofosfamida), se acompañó de una mayor respuesta anti-
neoplásica (disminución del tamaño tumoral de 25%) y de la ausencia de 
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procesos de quimiorresistencia, observada en el 30% de los pacientes tra-
tados sólo con FEC (Figura 4). Este efecto correlacionó con la activación 
de vías de señalización inmune antitumoral Th1 y con la sobreexpresión 
de los receptores PPAR 2. Igualmen-
te corroboramos que el suplemento de yodo ejerce efectos antioxidantes 

-
les, cardiacos y de salud en general. Recientemente publicamos los datos 
de seguimientio a 5 años y mostramos que la mayoría de los pacientes se 
mantienen libres de enfermedad cuando recibieron el suplemento durante 
todo el protocolo versus las que lo recibieron sólo después de la mastec-
tomía (92% vs 63%, respectivamente) (Moreno-Vega et al., 2019). Estos 
datos nos han permitido registrar un protocolo internacional fase III para 
el análisis del suplemento de I2/FEC en pacientes con cáncer mamario 
avanzado y/o quimio resistente.

Conclusión

El yodo es un micronutrimento esencial para la vida y numerosos estudios 
indican que el yodo en su forma molecular (I2 -
tologías de varios órganos que lo captan y puede actuar como antioxidante 
en todo el organismo si este elemento se ingiere en concentraciones mili-
molares. En la glándula mamaria cancerosa ejerce efectos diferenciadores 
disminuyendo la proliferación, evitando la quimiorresistencia y activando 
la respuesta inmune antitumoral. Los datos revisados nos permiten pro-
poner a la combinación I2/quimioterapia como una alternativa novedosa 
para el tratamiento de cánceres mamarios avanzados que presentan el peor 
pronóstico en mujeres mayores de 50 años.
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Capítulo 22 
La enfermedad de Chagas, un problema 
de salud para las mujeres gestantes que 
viven en zonas endémicas
Enedina Jiménez Cardoso • Guillermina Campos Valdez • Adrián Cortés 
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Resumen: El primer caso de Chagas neonatal se informó en México en 
1998, pero no se han realizado estudios desde entonces. Por lo tanto, en 
esta investigación llevamos a cabo un estudio para conocer las tasas de 
infección congénita de Trypanosoma cruzi mediante el examen de la seropre-
valencia en 1 448 mujeres embarazadas de Oaxaca, Jalisco y la Ciudad de 
México. Realizamos pruebas ELISA para detectar antígenos recombinan-
tes y totales en madres y examinamos la frecuencia de transmisión congé-
nita de T. cruzi mediante PCR con sangre del cordón umbilical y pruebas 
de anticuerpos en niños cuando cumplieron 2 años de edad. Nuestros re-
sultados mostraron que la prevalencia de infección en mujeres embaraza-
das fue de 7.32% (106/1448) en general y de 4.4% (35/794) en Oaxaca, de 
12.02% (67/557) en Jalisco y de 4.12% (4/97) en la Ciudad de México. En 
Oaxaca, la infección por T. cruzi se detectó mediante PCR en 20% (7/35) 
de los bebés nacidos de madres serorreactivas y 11.9% (8/67) en Jalisco, 

de éstos sólo en 11 se llevó a cabo un seguimiento serológico, en los que 
los padres no estuvieron de acuerdo en tomar sangre de sus hijos. Por lo 
tanto, la tasa de transmisión general materno-fetal fue de 4.08% (4/98) en 
Oaxaca y de 9.1% (3/33), en Jalisco de 1.5% (1/65) de niños con serología 

Chagas. En conclusión, éstos son los primeros informes de las tasas de 
enfermedad de Chagas congénita en México. A su vez, la seroprevalencia 
fue mayor en las madres de Jalisco y podría relacionarse con que no se 
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realiza la fumigación periódica del vector transmisor realizado en ese es-
tado; además, las altas tasas de transmisión materno-fetal encontradas en 
Oaxaca podrían estar relacionadas con las diferencias de patogenicidad del 
tripanosoma. Asimismo, no se observó asociación entre la tasa de transmi-
sión congénita y los datos antropométricos ginecológicos.

Palabras clave: mujeres gestantes, zonas endémicas y Chagas.

Abstract: 
1998, but there have been no studies since then. Therefore, we investigated 
the rates of  congenital infection of  Trypanosoma cruzi by examining the 
seroprevalence among 1448 pregnant women in Oaxaca, Jalisco and 
Mexico City. We performed ELISAs to screen for recombinant and total 
antigens in mothers and examined the frequency of  congenital T. cruzi 
transmission by PCR with cord blood and antibody testing in children 
when they reached two years old. Our results showed that the prevalence 
of  infection in pregnant women was 7.32% (106/1448) overall, and 4.4% 
(35/794) in Oaxaca, 12.02% (67/557) in Jalisco and 4.12% (4/97) in the 
Mexico City. In Oaxaca, T. cruzi infection was detected by PCR in 20% 
(7/35) of  infants born to seroreactive mothers and 11.9% (8/67) in Jalisco. 

eleven serological follow up their children agree to take blood. Therefore, 
the maternal–fetal overall transmission rate was 4.08% (4/98) in Oaxaca 
and 9.1% (3/33) in Jalisco, 1.5% (1/65) children with positive serology were 

of  the rates of  congenital Chagas disease in Mexico. The seroprevalence 
was higher in mothers from Jalisco and could be due because there is 
no periodic fumigation against the transmitting vector performed in that 
state. The high rates of  maternal–fetal transmission found in Oaxaca 
could be related to the differences of  pathogenicity of  trypanosome. No 
association between both the rate of  congenital transmission and the 
gynecologic anthropometric data was observed.

Keywords: Trypanosoma cruzi, Congenital Chagas disease, Maternal transmisión.
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Abreviaciones: ADN = ácido desoxirribonucleico, ELISA = ensayo por 

inmunoabsorción ligado a enzimas, NO = óxico nítrico, PCR = reacción en 

cadena de la polimerasa, SPSS = paquete estadístico para ciencias sociales, T. 

cruzi = Trypanosoma cruzi

Introducción, resultados y discusión

Se ha reportado transmisión materno-fetal de Trypanosoma cruzi en varios 
países latinoamericanos, como Argentina (Zaidenberg, 1997; Altcheh y cols., 
2005; Gürtler y cols., 2003), Bolivia (Azogue y cols., 1985; Torrico y cols., 2004; 
Bern y cols., 2009; Brutus y cols., 2007), Brasil (Nisida y cols., 1999; Rassi y 
cols., 2004; Thiermann y cols., 1985; Bittencourt y cols., 1985), Chile (Thier-
mann y cols., 1985; Schenone y cols., 1991; Apt y cols., 2010) y Paraguay 
(Russomando y cols., 2005), hasta tasas de hasta 12% de las madres infec-
tadas (Carlier y Torrico, 2003; Carlier y Truyens, 2010). Sin embargo, dicha 
ruta de transmisión ha sido poco estudiada en México, donde sólo se ha 

1998), mientras que la prevalencia de la infección por T. cruzi en mujeres 
embarazadas se ha estimado en 5% en Chiapas, 3.5% en Veracruz, 0.6% 
en Yucatán y 0.4% en Guanajuato (Olivera Mar y cols., 2006; Sosa-Estani 
y cols., 2008; Gamboa-León y cols., 2011). Los estudios realizados en 1989 
por la Encuesta Nacional de Serología de México reportaron un promedio 
de 1.6% de seroprevalencia de T. cruzi en bancos de sangre (Velasco y cols., 
1992), mientras que Cruz-Reyes (Cruz-Reyes y Pickering-López, 2006) 
mencionaron una seroprevalencia de 5.9% en 2006. A su vez, el Instituto 
Nacional de Estadísticas de México registró 2.6 millones de nacimientos 
en 2005 (Nacional de Geografía e Informática, 2000), considerando que 
5.9% de las mujeres embarazadas podrían estar infectadas con T. cruzi y una 
tasa de transmisión materno-fetal de 5% (6136 bebés) podría estimarse con 
una infección congénita de este parásito cada año en México. 

-
fección de los 155 000 niños menores de 5 años que se consideran en 
riesgo de infección en México (Guzmán-Bracho, 2001).
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En la mayoría de los estudios realizados en países de América del 
Sur, entre 60% y 90% de los casos de enfermedad de Chagas congénita 

realice de manera oportuna y en peligro para la salud de los bebés (Car-
lier y Torrico, 2003; Carlier y Truyens, 2010); además, los síntomas de la 

los nacimientos rematados de bajo peso al nacer, el síndrome de trastorno 
respiratorio, anasarca, puntuaciones de Apgar inferiores a 7 (a un minuto), 
hepatoesplenomegalia, eningoencefalitis y miocarditis, que pueden causar 
la muerte infantil (Carlier y Torrico, 2003; Carlier y Truyens, 2010; Freilij 

contra T. cruzi en suero se usa actualmente para diagnosticar la infección 
por T. cruzi en mujeres embarazadas, mientras que las pruebas parasito-
lógicas (que determinan la presencia de parásitos vivos en la sangre) se 
recomiendan para investigar infecciones en recién nacidos. La infección 

-
pos en bebés a partir de 8 meses después del nacimiento, es decir, luego 
de la desaparición de los anticuerpos maternos transferidos (Carlier y Tru-
yens, 2010; Carlier y cols., 2012). Igualmente, la reacción en cadena de la 
polimerasa (PCR) se puede usar para detectar la presencia de ADN pará-
sito en la sangre del recién nacido (Svoboda y cols., 2011; Virreira y cols., 

la persistencia de PCR positiva, parasitológica o serológica o pruebas a los 
8 meses de edad (Carlier y cols., 2012; Svoboda y cols., 2011).

El objetivo de este estudio fue investigar lo siguiente: a) la seropre-
valencia de la infección por T. cruzi en mujeres embarazadas en distintas 
instituciones pertenecientes a los estados de Oaxaca, Jalisco y la Ciudad de 
México, b) buscar la presencia de ADN parásito en el cordón umbilical y de 
sangre del cordón umbilical de sus recién nacidos (PCR) y c) investigar an-

T. cruzi en la sangre de estos bebés cuando tienen 
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Materiales y métodos
Cohortes de pacientes, colecciones de muestras  
e historias obstétricas maternas

Un total de 1 448 mujeres embarazadas y 1458 (10 gemelos) recién nacidos 
se inscribieron desde septiembre de 2006 hasta junio de 2008 en diferen-
tes áreas de México: 794 parejas en el estado de Oaxaca (60 del Hospi-
tal General de Oaxaca, 545 del Hospital Regional de Pochutla y 189 del 
Hospital General Doctor Pedro Espinoza en Santiago Pinotepa Nacional); 
558 pares en Jalisco (Hospital Civil Fray Antonio Alcalde en Guadalajara) 
y 97 pares en la Ciudad de México (Instituto Nacional de Perinatología). 
Todas las madres embarazadas accedieron voluntariamente a participar en 

Hospital Infantil de México Federico Gómez.
La sangre materna (3 ml) se recolectó antes del parto cuando éste 

era normal y en el momento en que se realizó por cesárea. La sangre del 
cordón umbilical (3 ml) se recolectó en todos los bebés en el momento del 
parto para la investigación de la PCR.

Todas las mujeres embarazadas inscritas respondieron a un cuestio-
nario, en el cual se les preguntó su edad, domicilio actual, lugar de naci-
miento, transfusiones de sangre, número, resolución y edad gestacional de 
los embarazos anteriores. Después del nacimiento se realizó un examen 
clínico para cada bebé y se registraron los datos siguientes: fecha de naci-
miento, sexo, edad gestacional (Capurro y cols., 1978), puntuaciones AP-
GAR (puntuación de Apgar, 2001), peso al nacer, tamaño, circunferencia 
de la cabeza y anomalías en el hígado, el corazón y/o el tracto digestivo (en 
busca de pruebas clínicas y biológicas).

Investigaciones de anticuerpos especí�cos  
contra T. cruzi en madres

Chagas Stat-Paks y ELISA se utilizaron para determinar la seroprevalencia 
de la infección por T. cruzi en las madres, la primera antes del parto y la 
segunda después de éste. Chagas StatPac (Chembio Diagnostic Systems, 
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Inc., Medford, NY) se realizó con 10µL de sangre entera materna y los 
resultados se analizaron después de 15 minutos, según las instrucciones del 
fabricante. El ELISA se efectuó como se describió previamente (Jiménez 
y cols., 2000), para lo cual se utilizó un extracto antigénico de una cepa 
mexicana previamente aislada de T. cruzi, suero materno diluido 1: 250 en 
PBS y un conjugado de IgG antihumana marcado con peroxidasa (diluido 
1: 10000; BIOSOURCE, CA, Estados Unidos). Ambas pruebas se aplica-
ron a todas las mujeres embarazadas y se consideraron positivas. Cuando 
hubo discrepancias entre ambas pruebas se repitieron las pruebas serológi-
cas. A su vez, los resultados serológicos positivos obtenidos en las madres 

19-43 meses después del parto, mediante un ELISA disponible comercial-
mente con un antígeno recombinante de T. cruzi (prueba de microELISA 
recombinante Accutrack Chagas, Lemos Laboratory SRL, Buenos Aires, 
Argentina) según las instrucciones del fabricante.

Los análisis de las muestras se realizaron por triplicado y los resultados 
se promediaron. Para ambas pruebas ELISA, las absorbancias de umbral 
se establecieron utilizando 25 muestras de suero de control obtenidas de 

mientras que las muestras de suero se consideraron positivas para absor-
bancias > 0.167 y 0.162 para el ELISA recombinante casero y la Accutrack 
Chagas, respectivamente.

Análisis por PCR de la sangre del cordón umbilical

El ADN se extrajo de muestras de sangre del cordón umbilical (300µL) 
con fenol, cloroformo y etanol. El ADN de T. cruzi 
cual se siguió el método de Virreira (Virreira y cols., 2003), empleando los 
cebadores Tcz1 (50-GA-GCT-CTT-GCC-CAC-ACG-GGT- GCT-30) y 
Tcz2 (50- CCT-CCA-AGC-AGC-GGA-TAG-TTC-AGG-30). El control 
positivo fue ADN extraído de tripomastigotes de T. cruzi (cepa mexicana) 
y los controles negativos fueron ADN extraído de mujeres embarazadas 
no infectadas y ADN extraído de cultivos derivados de ., todo lo 
cual se incluyó siempre.
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Seguimiento serológico de recién nacidos con PCR 
positiva al nacer

Las investigaciones de anticuerpos en bebés con madres serológicas positi-

ELISAs caseros y el recombinante Accutrack Chagas mencionados para 
mujeres embarazadas. 

-
terminar la existencia de anticuerpos en sueros de madres embarazadas, se 
utilizaron controles positivos y negativos, así como se validaron los resul-

-
minó el valor de corte mediante los controles de empuje.

Análisis estadístico

Los análisis estadísticos se realizaron con el software SPSS y los datos se 
evaluaron mediante la prueba estadística de chi de Pearson y las diferencias 

P

Resultados
Cohortes de pacientes, colecciones de muestras e 
historias obstétricas maternas

la seropositividad de las madres en tres estados mexicanos se muestran en 
el cuadro 1, lo cual indica la distribución de edades y tiempos de residencia 
de las mujeres embarazadas inscritas en las áreas consideradas, así como 
sus historias obstétricas según su estado de infección por T. cruzi. Sin em-

al comparar los datos de madres infectadas y no infectadas. En particular, 
las frecuencias de abortos, mortinatos, roturas prematuras de membranas 
y nacimientos prematuros fueron similares en ambos grupos de madres.
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Investigación de anticuerpos especí�cos contra T. 
cruzi en madres

Las seroprevalencias de la infección por T. cruzi en mujeres embarazadas 
se indican en el cuadro 2. Curiosamente, la prevalencia de la infección por 
T. cruzi 
tres veces mayor que en Oaxaca (12.0 vs 4.4, p
sujetos positivos en Jalisco vivían en el centro del estado (Tlaquepaque, 
Tonalá, El Salto, Zapopan y Jocotepec), donde la transmisión vectorial es 
menor, pero la sangre infectada es el modo de transmisión principal en 
estas zonas.
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Cuadro 1. 
seropositividad de las madres en tres estados mexicanos

p > 0.05.

Cuadro 2. Prevalencia de la infección por T. cruzi entre las madres que dan a luz 
y la tasa de transmisión a los recién nacidos

a El porcentaje de resultados positivos sirvió como un índice de transmisión ma-
terno-fetal determinado por la presencia de anticuerpos. b p 
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Análisis por PCR de la sangre del cordón umbilical

Los resultados de la PCR de la sangre del cordón umbilical de las madres 
seropositivas para T. cruzi 
ejemplos de tales resultados positivos. Se observó mayor frecuencia de 
PCR positiva en la sangre del cordón umbilical de Oaxaca que en Jalisco 
(20.0% frente a 11.9%, p
examinadas de México permanecieron todas negativas (véase el cuadro 2).

-

cuadro 3, que contiene los datos antropométricos al nacer de los recién 
nacidos con PCR positiva, compara la proporción de sexos, las edades 
gestacionales, las puntuaciones APGAR, los pesos al nacer, los tamaños y 
las circunferencias de la cabeza de los recién nacidos que muestran PCR 
positiva y negativa. Todos esos datos estuvieron entre los rangos normales 
y similares tanto en positivo como PCR negativos en los grupos de recién 
nacidos, con excepción de las puntuaciones APGAR, que fueron > 7 para 
todos los recién nacidos con PCR negativa, mientras que 7/15 (46.66%) 
de los recién nacidos estaban por debajo de 7 en el grupo con PCR posi-
tiva; sin embargo, no se detectaron anomalías en las funciones hepáticas, 
cardiacas o del tracto digestivo.

Figura 1. PCR de recién nacidos: línea 1: M.W., línea 2: control positivo, línea 3: PCR 
de control negativo del cordón umbilical de recién nacidos A de Oaxaca y B de Jalisco.



La enfermedad de Chagas, un problema de salud para las mujeres gestantes...

437

Figura 2. 
positivos en los estados de (a) Jalisco y (b) Oaxaca.
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Cuadro 3. Datos antropomorfos al nacer de lactantes con resultados de PCR 
positivos en Oaxaca y Jalisco

a Determinado por el método de Capurro e informado como semanas desde el 
último periodo menstrual.
b Enfermedad gastrointestinal enferma viva al nacer.

Cuadro 4. Seguimiento serológico para las madres  
en el estado de Oaxaca y Jalisco

a

b
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Seguimiento serológico de recién nacidos con PCR 
positiva al nacer y sus madres

El cuadro 4 muestra los cambios en los hallazgos serológicos desde el mo-
mento del parto hasta los 2 años de seguimiento para las madres en el estado 
de Oaxaca y Jalisco; los niños tenían 2 años (entre 24 y 36 meses de edad), 

T. cruzi en 3/33 (9.1%), 1/65 
(1.5%) bebés de madres seropositivas en Oaxaca, Jalisco y la Ciudad de 
México, respectivamente, es decir, un promedio de 4/98 (4.08%) para estas 
tres áreas mexicanas (cuadros 5 y 6). Las madres de dos niños PCR po-
sitivos de Oaxaca y dos niños PCR positivos de Jalisco no aceptaron que 
se les extrajera la sangre a sus hijos; no obstante, los bebés mencionados 
(tres bebés de Oaxaca y uno de Jalisco) mostraron una PCR positiva al 
nacer (cordón umbilical) y una serología positiva a los 2 años de edad, lo 
cual sugiere que su infección con T. cruzi se había transmitido de manera 
congénita.

Discusión

En este estudio se demostró la prevalencia de la transmisión materno-fetal 
por T. cruzi en México y se investigaron los factores de riesgo involu-
crados en la transmisión vertical. Para dicho estudio, se determinaron las 
tasas de infección en mujeres embarazadas en dos áreas endémicas de T. 
cruzi. Los resultados mostraron una tasa de infección general de 7.32%, 
pero indicaron que la seroprevalencia fue tres veces menor en Oaxaca que 
en Jalisco; estas diferencias pueden indicar que los factores de riesgo en 
los dos estados son diferentes. En Oaxaca el estudio se realizó en un área 
rural, mientras que en Jalisco el estudio fue en un área metropolitana su-
burbana. En una zona rural, la fumigación se efectúa para controlar el 
vector en la población, pero la fumigación no se hace con frecuencia en 
Jalisco, aunque el vector está presente. Otras explicaciones para la aparente 
mayor seroprevalencia en Jalisco que en Oaxaca podrían deberse al me-
nor tamaño de la muestra que en Oaxaca; otra posibilidad es que en Jalisco, 
como área urbana, las madres positivas emigran de otras áreas y estados 
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circundantes con alta transmisión vectorial. Dichos resultados son simila-
res a otros informes acerca de la seroprevalencia en mujeres embarazadas 
en los estados adyacentes de Chiapas y Veracruz, en los que se determinó 
que la seroprevalencia en 145 mujeres embarazadas fue de 4.1% (Olivera 
Mar y cols., 2006).

Tras el análisis de los resultados de la PCR se observó mayor número 
de recién nacidos en Oaxaca con ADN de T. cruzi en la sangre del cor-
dón umbilical (20%) en comparación con los bebés en Jalisco (11.9%). Sin 
embargo, no es válido decir que hubo transmisión del parásito porque la 
positividad quizá se pueda explicar por fragmentos de ADN de T. cruzi 
como positivos por PCR para considerar que la transmisión debe tener en 

-
yens, 2010), donde el parásito ha superado con éxito la placenta y se atreve 
después de que los propios anticuerpos de un bebé se infectan y se mani-

mostraron que el ADN es de un solo paso de los bebés, porque después de 
2 años no revelaron anticuerpos cuatro de ellos, ELISA y ACCUTRAC, la 
serología estándar (después de la desaparición de los anticuerpos maternos 

al nacer y serología positiva a los 2 años aboga fuertemente por una posible 

enfermedad de Chagas congénita en México (Guzmán y cols., 1998). Nues-
tros resultados de PCR mostraron que siete recién nacidos en Oaxaca die-
ron positivo por PCR para T. cruzi, pero las madres de dos niños no dieron 
su consentimiento para los análisis de sangre a los dos años de edad. Por lo 
tanto, sólo cinco niños fueron reevaluados en ese momento, de los cuales 
tres tenían anticuerpos contra T. cruzi. A su vez, en Jalisco ocho bebés die-
ron positivo a T. cruzi por PCR, pero en sólo seis las madres aceptaron que 
se les extrajera la sangre a los 2 años de edad. De los seis, sólo uno tenía 
anticuerpos contra T. cruzi, lo cual resultó en tasas de infección congénita 
de 1.5% en Jalisco y 9.1% (tres bebés) en Oaxaca en general.
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Cuadro 5. Datos serológicos de los niños a 24 meses de seguimiento y relación 
con el desarrollo de la enfermedad de Chagas neonatal.

N.A. no aceptado; N.D. no determinado. 
a

b

c La misma madre que en el caso 276.
d La misma madre que el caso 276, pero segundo hijo.

Cuadro 6. Porcentaje de transmisión en niños según la detección  
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Una posible explicación es que la placenta no siempre permite el paso 
de la actividad inmune del parásito que le facilita atravesarla; por otra parte, 
la activación de TL4 durante la infección placentaria promueve la libera-
ción de respuestas inmunitarias innatas en la sangre materna, incluidas las 

-
geno y nitrógeno (Abrahams, 2008); además, el FcRn conocido, expre-
sado por células trofoblásticas (Solana y cols., 2002) podría favorecer la 
fagocitosis de parásitos opsonizados con anticuerpos. En general, dicha 
respuesta inmune innata contra la parasitemia placentaria podría reducir la 
transmisión fetal y limitar o prevenir los parásitos del tallo fetal.

Estudios in vitro que demuestran la baja tasa de parásitos presentes en 
las vellosidades (Luján y cols., 2004), muerte de parásitos mediada por el 
óxido nítrico (NO) producido por la placenta (Triquell y cols., 2009) junto 

posible que la inmunología materna desempeñe una función importante 
en la transmisión materno-fetal de T. cruzi (Carlier y Truyens, 2010; Her-
mann y cols., 2010; Fernández-Aguilar, 2005). En las conclusiones debe 
considerarse la transmisión materno-fetal como la administrada por la ma-
dre a través de la placenta, con una respuesta inmune infantil después de 
8 a 24 meses. Al respecto cabe señalar lo siguiente: a) la reacción de PCR 
positiva se puede obtener mediante fragmentos de ADN del parásito o 
parásito de la muerte. Dicha observación se ha publicado y se debe a la 

T. cruzi y 
otros factores mencionados en el texto, b) los niños con PCR positiva no 
se pudieron infectar, por lo cual hubo siete PCR positivos. La transmisión 
fue documentada en cinco niños ya que dos de las madres no permitieron 
que les sacara sangre, a éstos sólo tres de los últimos hijos, tenían anticuer-
pos contra T. cruzi y c) de ocho niños con PCR positiva, dos de las madres 
no permitieron extraerles sangre y de los seis restantes sólo una fue posi-
tiva para anticuerpos.

-
cana 032SSA 2010. Por ende niños con un peso menor a 40 kg recibieron 
Nifurtimox (Lampit) de 10–15 mg/24h/ 60 días, con una dosis inicial de 
50% durante 48 h; además, una posible explicación acerca de las diferencias 
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entre las frecuencias de transmisión congénita en Oaxaca y Jalisco es que 
Oaxaca constituye es un área rural con mayor transmisión de vectores de 
riesgo, debido a que las especies de triatominos se encuentran en los há-
bitats domésticos y peridomáticos (Ramsey y cols., 2000). La evaluación 
de los parámetros examinados en los niños mostró diferencias en la pun-
tuación APGAR en recién nacidos con PCR positivas para T. cruzi, lo cual 
indica que estos bebés estaban menos desarrollados físicamente que los 
neonatos con PCR negativa para T. cruzi. Sin embargo, dicho parámetro 
no es indicativo de la enfermedad de Chagas congénita, lo cual sugiere que 
esta diferencia se debe al estado nutricional, metabólico, inmunológico o 
clínico de las madres, más que a la infección transplacentaria por T. cruzi.

Los síntomas de Chagas congénitos son muy diversos: desde niños 
con bajo peso y tamaño hasta nacimientos prematuros, síndrome de tras-

-
megalia, meningoencefalitis y miocarditis, que son signos indicativos que 
pueden llevar a la muerte del niño (Carlier y Truyens, 2010; Torrico y cols., 
2007). No obstante, todos los niños en este estudio fueron asintomáticos, 
independientemente de los resultados de la PCR. Sin embargo, la infección 

Por primera vez, se ha determinado la seroprevalencia de T. cruzi en 
mujeres embarazadas en dos estados de la República Mexicana, así como 
las tasas y consecuencias de la transmisión materno-fetal. Actualmente se 
realizan más estudios para determinar los problemas de salud pública aso-
ciados con la transmisión vertical de T. cruzi en México.
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Capítulo 23 
Contaminación atmosférica y salud: las 
diferencias en la respuesta por sexo
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Resumen: La contaminación atmosférica es un problema que requiere de 
atención ya que estudios recientes indican sus efectos en la salud y se hace 

del individuo. Los efectos en la reproducción son un constante en las no-

hormonales. Es menos conocido que la respuesta pulmonar, la genotoxi-

presenta en un hombre o una mujer. Las diferencias por sexo requieren de 
más estudios porque los tratamientos, ante las mismas agresiones, deberán 
ser diferentes, ya que además la respuesta a los tratamientos también varia-
rá de acuerdo con el sexo del individuo tratado. 

Palabras clave: Diferencia por sexo, contaminación atmosférica, geno-
-

monar, diferencias por género.

Abstract: Air pollution is a health problem that needs more attention. 
Recent studies indicate that the effects of  the inhaled pollutants in the 
lungs are different depending on the sex or the gender of  the affected 
individual. In the news, reports concerning reprotoxicity are constantly 
present, and a disruption of  sex hormones should be considered a relevant 
factor in this response differences. It is less known that lung and genotoxic 
responses as well as the responses to a parasitic infestation are different if  
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the subject is a male or a female. These differences also vary depending on 
the dose and the administered treatment. 

Keywords: Sex differences, Air pollution, genotoxicity, sex hormones, 
parasitic diseases, lung dimorphism, gender differences.

Abreviaciones: ADN= Ácido Desoxirribonucleico, CCL=Quimiocina de la 

familia CCL, COX-2 =Ciclooxigenasa tipo 2, CXL =Quimiocina de la familia 

CXL, dL= decilitro, E2=Estradiol, EPOC=Enfermedad Pulmonar Obstructiva 

Crónica, FSH=Hormona Folículo Estimulante, IFN=  - Interferón gamma, IL 

= Interleucina, LH=Hormona Luteinizante, mg= miligramo, mRNA=Ácido 

10=Partículas 

Suspendidas con diámetro aerodinámico de 10 micrómetros, PM2.5=Partículas 

Suspendidas con diámetro aerodinámico de 2.5 micrómetros, SO2=Dióxido 

de azufre, TNF =Factor de necrosis tumoral alfa.

Introducción

En alguna época el ser humano era solo uno y no había diferencias por 
sexo ya que en un solo cuerpo se fusionaban los dos sexos. Tenían una 
sola cabeza, cuatro brazos y cuatro piernas. Estos seres resultaron muy 
vigorosos e intentaron tomar el Monte Olimpo, lugar donde habitaban los 
dioses. Zeus decidió separarlos para minimizar su fuerza, pero no destruir 
al humano. Si lo hacía ¿quién los adoraría y alimentaría? Así que decidió 
separarlos y aunque no se aclara –por qué en esos tiempos no se conocían 
las otra diferencias-, los dejó separados, no sólo de cuerpo y alma sino 
también en la manera de responder a su entorno (Platón, 385 a.C.).

Por estas diferencias, los estudios deben considerar al sexo biológico 
como variante, ya que las respuestas no son las mismas ante eventos como 
la contaminación atmosférica. Aunque la exposición sea semejante la res-
puesta es diferente, tanto en los efectos como en la respuesta al tratamien-
to que se implemente. Varios ejemplos nos ayudan a dar evidencia de estas 
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diferencias. En el caso de la exposición al humo del tabaco los reportes in-
dican que las mujeres tienden a desarrollar más daño epitelial e inicio más 

2009). En la exposición por vía inhalada a metales nuestros resultados in-
dican que las hembras responden más rápido al daño y las concentraciones 
de los metales son más altas en las hembras (Fortoul et al., 2005). En el 
caso de la inhalación de vanadio la respuesta a un cambio en el fenotipo de 
las células bronquiolares no ciliadas fue más rápida en las hembras que en 
los machos (López-Valdez et al., 2018). Por otro lado el daño genotóxico 
es mayor en los machos que en las hembras (Rojas-Lemus et al., 2018), y 
en los hombres más que en las mujeres (Fortoul et al., 2004). En un estudio 
de seguimiento en niños y niñas también se observó una disminución más 
evidente de la función respiratoria en las niñas que en los niños. 

Por lo antes mencionado, es importante estudiar las diferencias por 
-

et al., 2007).

Diferencias hormonales

La contaminación en las grandes ciudades ha sido motivo de numerosos 
estudios sobre el riesgo de los efectos tóxicos de los contaminantes en la 
salud, incluida la función reproductiva, la cual está regulada por las hor-
monas sexuales. Estas hormonas regulan el ciclo menstrual en las mujeres 
y se ha demostrado que la exposición a contaminantes atmosféricos como 
PM10 y SO2, acortan la fase lútea del ciclo menstrual (Merklinger-Gruchala 
et al., 2017).

Muchos de los compuestos usados en las industrias, como son los 
hidrocarburos y el bisfenol A, tienen efectos deletéreos en los sistemas 
biológicos y pueden regular la síntesis de las hormonas sexuales. In vitro, 
diversos hidrocarburos inducen la producción de estrógenos y progeste-
rona e inhiben la síntesis de testosterona en la línea celular de carcinoma 
adrenocortical humano H295R (Knag et al., 2013). En esta misma línea 
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celular, el bisfenol A induce menor producción de androstenediona y tes-
tosterona, pero mayor producción de estrona y 17  estradiol (E2) (Zhang 
et al., 2011).

Existen investigaciones realizadas en animales de laboratorio que de-
muestran la diferencia de los efectos de los contaminantes atmosféricos 
sobre machos y hembras y su relación con la síntesis, secreción y función 
de las hormonas sexuales. El ozono es uno de los principales contami-
nantes que se encuentran en la atmósfera, y a los que la población en 
general está expuesta; se ha demostrado que en ratones hembra expuestos 

como CCL2, CXCL2, CCL20 e IL6, durante la fase estrogénica, y también 

(Fuentes et al., 2019). El uso de combustibles fósiles ha generado un pro-
blema grave de contaminación; en un estudio llevado a cabo en ratas ma-
cho expuestas a vapores de gasolina, se encontró que a mayor tiempo de 
exposición, disminuyen los niveles de testosterona y aumentan los niveles 
de FSH, LH y prolactina (Owagboriaye et al., 2018). Las partículas suspen-
didas también tienen un efecto negativo sobre la función reproductiva; las 
PM2.5 disminuyen los niveles sanguíneos de FSH y testosterona, así como 
la expresión de RNAm del receptor de andrógenos en los ratones macho 
(Qiu et al., 2018).

Las industrias son una fuente importante de emisión de sustancias 
tóxicas a la atmósfera y afectan tanto a trabajadores como a la población 
que vive cerca de las industrias. A nivel ocupacional se ha demostrado que 
los trabajadores expuestos a benzeno presentan menor concentración de 
testosterona (Rosati et al., 2017). Las industrias también generan contami-
nación por metales pesados como el plomo. Un estudio realizado en hom-
bres ocupacionalmente expuestos, mostró que a mayores concentraciones 
de plomo en la sangre, mayores concentraciones de FSH y LH, pero las 
concentraciones de testosterona eran menores (Yang et al., 2013).

Los ftalatos emitidos principalmente por las industrias de plásticos, 
revestimientos y cosméticos afectan no sólo a los trabajadores, sino tam-
bién a los habitantes de las ciudades donde se localizan estas industrias. 
En un grupo de hombres policías asignados a un área contaminada por 
ftalatos de la ciudad de Chongqing, China, se evalúo la correlación entre 
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los niveles séricos de ftalatos y de hormonas relacionadas con la función 
reproductiva; en los hombres con mayores concentraciones de ftalatos, los 
niveles de E2 y progesterona fueron altos, mientras que LH y testosterona 
disminuyeron y no se encontraron cambios en FSH y prolactina (Lu et al., 

-
dustria; en Taiwan se realizó un estudio en hombres y mujeres adolescen-
tes (13 a 15 años de edad) sobre la relación entre los PFASs y las hormonas 
sexuales; los resultados indicaron que a mayor concentración de PFASs 
en el suero, disminuyen los niveles de testosterona sérica y aumentan las 
concentraciones de estradiol en los hombres, mientras que en las mujeres, 

et al., 2016). Los metales pesados afectan de forma negativa la salud de los 
niños, y se ha estudiado el efecto del plomo sobre las hormonas ligadas a 
la función reproductiva en los niños en la etapa de la pubertad (10-13 años 

en sangre se observaron menores concentraciones de FSH y LH, en este 
mismo grupo se obtuvieron menores concentraciones de testosterona en 
niños y no hubo cambios en los estrógenos en el caso de las niñas (To-
moum et al., 2010).

Respuesta a la genotoxicidad

El término genotoxicidad -
mico o biológico) para causar daño o alterar el material genético (ADN), 
incluye también a todos los componentes que se encuentran relacionados 
con el metabolismo de esta biomolécula, entre ellos las proteínas que par-
ticipan en su reparación, su condensación, su descondensación, así como 
la maquinaria responsable de la distribución de los cromosomas durante 
la división celular como el huso acromático y las proteínas centroméri-
cas. Los cambios o daños en el material genético pueden causar mutacio-
nes o cáncer.

Los agentes genotóxicos son:
a) Físicos: radiación ionizante, electromagnética o ultravioleta.
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b) Químicos: agentes alquilantes y oxidantes.
c) Biológicos: virus o bacterias.

La generación de daño al ADN es un evento inicial importante en la car-
cinogénesis (Moller 2005) porque es más probable que las células con el 
ADN dañado desarrollen mutaciones después de la exposición a agentes 
genotóxicos (Olive et al,x. 2001).

Hoy día, se utilizan diferentes pruebas con un alto grado de sensi-
bilidad para evaluar diversos tipos de daño al ADN (Fatima et al., 2001). 
Existe una considerable batería de técnicas para la detección de efectos 
genotóxicos (Moller 2005) tanto in vitro como in vivo en sistemas celulares 
procarióticos y eucarióticos (Fatima et al., 2001) que se emplean para eva-
luar diferentes agentes, ya sea en condiciones experimentales, ambientales 
u ocupacionales (Moller 2005). Entre ellas están: la prueba de Ames, mi-
cronúcleos, aberraciones cromosómicas (Fatima et al., 2001), aductos por 
cromatografía líquida de alta presión (HPLC), intercambio de cromátidas 
hermanas (Shahan et al., 2001) y la electroforesis unicelular o ensayo come-
ta (Rojas et al., 2000, Vrhovac y Zeljezic 2000). 

Actualmente, existe evidencia de los efectos en la salud que ciertos 

diferente en hombres y mujeres (hembras y machos en modelos experi-
mentales). Estas respuestas distintas se deben a las diferencias en la cinéti-
ca, en el mecanismo de acción o en la susceptibilidad. (Vahter et al,. 2007).

Para muchos agentes (químicos o contaminantes ambientales), la in-
vestigación sobre el riesgo a la salud está basada mayoritariamente en per-
sonal ocupacionalmente expuesto (POE) (con la excepción de aquellos 
estudios sobre los efectos reproductores) y los resultados se interpretan 
como si fueran representativos de la población general, incluidas mujeres, 
niños y ancianos (Vahter et al., 2007). Aunado a esto, los estudios toxico-
lógicos son casi exclusivamente realizados en modelos experimentales que 
sólo incluyen animales machos (Vahter et al., 2002; Vahter et al., 2007). 

Sin embargo, es necesario prestar mucha atención a la investigación 
de interacciones potenciales entre el sexo y la exposición ambiental, para 
prevenir los posibles efectos sobre la salud y el entendimiento de los 
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-
nar las medidas más efectivas para mitigar los efectos (Vahter et al., 2007).

Una interrogante importante es saber si los hombres y las mujeres 
sanos presentan diferencias en la genotoxicidad; es decir, si el hecho de 

per se en el daño al ADN. Al res-
pecto, Donmez-Altuntas y Bitgen en 2012 evaluaron la genotoxicidad y 
la citotoxicidad en la población general de Turquía a través de la técnica 
de micronúcleos por bloqueo de la citocinesis. Los parámetros fueron: 
frecuencia de micronúcleos, puentes nucleoplásmicos, protuberancias nu-
cleares, muerte celular (apoptosis y necrosis) y el índice mitótico en leu-
cocitos de sangre periférica de hombres y mujeres sanos con un rango de 

-
vas en la frecuencia de micronúcleos (mayor en mujeres) y en el número de 
puentes nucleoplásmicos (mayor en hombres), mientras que en el resto 

-
bajo previo del mismo grupo (Garaj-Vhrovac et al., 2008) que se realizó en 
la población croata, los resultados fueron similares, especialmente la fre-
cuencia de micronúcleos que fue mayor en las mujeres. En ambos estudios 
los autores concluyeron que en sujetos sanos el factor más importante que 

que a mayor edad, mayor cantidad de daño genético en los leucocitos de 
los sujetos evaluados.

Por otro lado, en un estudio realizado en pobladores de la Ciudad de 
México, Fortoul y colaboradores (2004) describieron el daño genotóxico 
e histológico de células del epitelio nasal encontrado en una población de 
estudiantes de medicina (hombres y mujeres) expuestos a una atmósfera 
altamente oxidante. En este estudio, se reporta que el daño al ADN fue 
mayor en los hombres que en las mujeres (tanto en los expuestos como 
en los testigos). Asímismo, los porcentajes de metaplasia escamosa fueron 
mayores en los hombres. Los autores indican que los hombres, compara-
dos con las mujeres, presentan mayor susceptibilidad de desarrollar daño 
al material genético. 

En un modelo experimental en ratones (hembras y machos) expues-
tos a inhalación de vanadio (uno de los muchos contaminantes ambien-
tales) en 2014, Rojas-Lemus y colaboradores evaluaron la frecuencia de 
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micronúcleos en reticulocitos y reportaron que los ratones macho pre-

trabajo, los machos presentaron una susceptibilidad mayor a la exposi-
ción del tóxico.

En conclusión, los estudios en humanos muestran que no hay diferen-
cias en la susceptibilidad al daño genotóxico que sean intrínsecas al sexo 
biológico del individuo. Sin embargo, ante un estímulo negativo (como la 
inhalación de tóxicos o vivir en un ambiente contaminado) los varones (o 
los machos) se vuelven más propensos a manifestar daño al ADN. Esta 
respuesta diferencial, se observa en hembras en etapa reproductiva, por lo 
que es posible que las hormonas sexuales estén fuertemente implicadas en 
esta respuesta.

Respuesta pulmonar a la exposición a contaminantes

Existen diferencias inherentes en la conformación anatómica pulmonar 
humana entre hombres y mujeres (machos y hembras en otras especies), 

Por ejemplo, los pulmones en las mujeres suelen ser mas pequeños y de 
menor peso que los de los varones, y en promedio poseen menor número 
de bronquiolos respiratorios y alveolos. En las mujeres el desarrollo de las 
vías aéreas conductoras se lleva a cabo de manera más temprana que el 
parénquima pulmonar, mientras que en los varones el desarrollo de las vías 
aéreas altas se retrasa ligeramente (Carey et al., 2007).

Numerosas evidencias han demostrado que existen diferencias sustan-
ciales en la respuesta de las distintas células pulmonares a las hormonas 
sexuales, sea desde el momento del desarrollo del órgano (en la etapa fetal 
y neonatal), o de manera posterior (Carey et al., 2007). Diversos estudios 

-
-

nes de salud o patológicas. 
Un área de estudio de particular interés en la que también se ha en-

contrado diferencia en la respuesta pulmonar está relacionada con la ex-
posición a distintos contaminantes. Diversos estudios epidemiológicos 
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han mostrado que la respuesta del pulmón a estas sustancias puede ser 
-

ron que los efectos negativos que se producen sobre la función pulmonar 
de niños expuestos a ozono son mayores en niños que en las niñas (Ulmer 
et al., 1997). Otro estudio que muestra hallazgos parecidos es el de Lee y 
cols. quienes mostraron en un estudio epidemiológico en el que compa-
raron el efecto de contaminantes aéreos como los óxidos de nitrógeno, 
el dióxido de azufre y las partículas suspendidas PM10 y PM2.5, que los 
niños expuestos presentaron mayores alteraciones en los parámetros de 
función pulmonar que las niñas (Lee et al., 2011). Otros estudios de la 
misma clase han mostrado diferencias, pero dependiendo de cada conta-
minante, los efectos pueden ser mayores en los niños o las niñas. Estas 
diferencias se han atribuido al estado hormonal de los sujetos en estudio 
(Towsend et al., 2012). 

Por otra parte, estudios en modelos animales respaldan los hallazgos 

por ejemplo, que, durante la exposición a partículas suspendidas, los ra-
tones macho y hembra presentan diferencias en la expresión de citocinas, 

-
nar. Yoshizaki y colaboradores demostraron que la exposición a partículas 
en los machos induce la expresión de marcadores como IL-1 , COX-2 e 

crónica caracterizada por la liberación de IL-17, además de remodelación 
pulmonar (Yoshizaki et al., 2017). También se han encontrado diferencias 

ozono; Cabello y cols. han demostrado que, durante la exposición a éste, 
el pulmón de ratones macho responde distinto que el de las hembras, pro-

-
ceptibles a los daños provocados por este compuesto (Cabello et al., 2015). 

Otro contaminante común al que estamos expuestos de manera ruti-
naria es el humo de cigarro. En modelos de exposición crónica a humo de 
cigarro se ha visto que las alteraciones morfológicas de la estructura alveo-
lar, además de las alteraciones funcionales producidas por la exposición 
se desarrollan más rápido en hembras que en machos (March et al., 2006). 
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Las consecuencias de la exposición a metales también han demostrado 
ser distinta entre machos y hembras. En 2005, el grupo de Fortoul y colabo-

en la respuesta bronquiolar de ratones expuestos a este metal por vía inhala-
da, en un análisis comparativo entre machos y hembras. En este estudio, las 
hembras tuvieron mayores concentraciones de plomo en los pulmones. Sin 
embargo, los machos mostraron daño celular mayor, en ellos se encontró 
mayor proporción de pérdida de células bronquiolares no ciliadas, desca-
mación y necrosis. Los autores explican que pueden existir diferencias en: la 
eliminación de partículas, respuesta al estrés oxidante, actividad de enzimas 
importantes en la desintoxicación (p.e. citocromo P450) y que todo lo an-

sexuales, estrógenos y testosterona, se ha sugerido, juegan un papel esencial 
en estas respuestas diferenciales (Fortoul et al., 2005). 

-
temente por las hormonas en todas las etapas de la vida. Este efecto se ha 

en los que se ve que la contaminación afecta de manera diferenciada al 
pulmón dependiendo del estado hormonal de los organismos.

Diferencias por sexo en las infecciones parasitarias.

La prevalencia e intensidad de las infecciones causadas por parásitos (pro-
tozoarios, helmintos y artrópodos) en humanos, roedores, aves y reptiles, 
parecen ser mayores en hembras que en machos (Klein, 2004) (Tabla 1). 

comportamiento y hábitos conductuales de los hospederos, así como a di-
ferencias en su sistema inmune, endócrino y a diferencias genéticas (Klein, 
2004). En cuanto al comportamiento, los machos están más expuestos 
que las hembras a la infección por ectoparásitos y endoparásitos, ya que 
tienen mayor predisposición a la agresión y a la exploración (Castro et 
al., 2012, Klein, 2000). En cuanto al factor endócrino, las diferencias es-
tán basadas quizás en la cantidad de hormonas esteroides sexuales, como 
testosterona, estradiol, progesterona o incluso glucocorticoides, las cuales 
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síntesis de estas hormonas puede afectarse por acción directa del parásito 
(Klein, 2004).

Tabla 1. Diferencias en el sexo, la prevalencia y la intensidad de algunas 

Parásito Especie Diferencia por sexo

Entamoeba histolytica Humano F > M

Leishmania braziliensis Humano M > F

Plasmodium falciparum Humano M > F

Plasmodium vivax Humano M > F

Toxoplasma gondii Ratón F > M

Trypanosoma cruzi Ratón M > F

Necator americanus Humano M > F

Trichinella spiralis Rata M > F

Toxocara spp. Humano M > F

Schistosoma mansoni Humano M > F

Schistosoma mansoni Ratón F > M

Hymenolepis nana Rata F > M

Taenia solium Jabalí F > M

F (femenino) M (masculino)
> Mayor

Con respecto a la respuesta del sistema inmune mediado por células T, 
existen estudios que reportan una diferencia por sexo en la síntesis de 
algunas citocinas reguladoras (Remoue et al., 2001) (Tabla 2). Estudios rea-
lizados en ratones, reportan que la diferencia entre sexo en la respuesta 
inmune postvacunación contra Plasmodium chabaudi, es mayor en hembras 
que en machos, ya que las elevadas concentraciones de testosterona re-

et 
al., 1993).



FORTOUL • LÓPEZ-VALDEZ • ROJAS-LEMUS • BIZARRO-NEVARES • GONZÁLEZ-VILLALVA  
CASARRUBIAS-TABAREZ • RIVERA-FERNÁNDEZ

460

Tabla 2. Diferencias por sexo en la producción de algunas citocinas en 

Parásito Especie Sexo masculino Sexo femenino

Leishmania major/

mexicana

Ratón Aumento de TNF

Aumento de IL-5

Aumento de IFN

Plasmodium chabaudi Ratón IL-2 mRNA IFN  mRNA

Toxoplasma gondii Ratón Aumento de TNF , 

IFN , IL-12

Aumento de IL-10

Schistosoma mansoni
Humano

Aumento de IFN , 

TNF

Taenia crassiceps
Ratón

Aumento de IFN , 

IL-4

Aumento de IL-10

-
ciones parasitarias, sin embargo, parece que las mujeres son también más 
resistentes a las infecciones. La prevalencia y la intensidad de las infecciones 
por Leishmania spp., Plasmodium spp., Entamoeba sp., Necator spp., Schistosoma 
sp. es mayor en hombres que mujeres. A pesar de que los hombres son 
más propensos a una infección por Schistosoma sp., desarrollan una mayor 
respuesta inmune (Klein, 2004, Remoue et al. 2001, Mwatha et al., 1998).

La diferencia por sexo también es evidente en las parasitosis como ma-
laria, toxoplasmosis, cisticercosis, tripanosomiasis y leishmaniosis (Castro et 
al., 2012, Vargas et al., 2006), sin embargo, existen reportes en los que se ob-
serva que los machos son más resistentes que las hembras a algunos pará-
sitos, por ejemplo, algunas cepas de la especie del ratón de laboratorio Mus 
musculus, son menos susceptibles a las infecciones por Babesiamicroti, Toxo-
plasma gondii, Schistosoma mansoni yTaenia crassiceps (Aguilar-Delfín et al., 2001).

Varios estudios ilustran que los genes del hospedero juegan un papel 
crítico en la mediación de la susceptibilidad y la resistencia a los parásitos. 
La resistencia a Plasmodium chabaudi es poligenética y varios loci que predis-

Char 1–4) (Romano et al., 2003, 
Fortin et al., 2001).
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infecciones parasitarias, es el de los esteroides sexuales y sus interacciones 
con el sistema inmune del hospedero, sin embargo, la complejidad en la triada 
parasitaria (hospedero-parásito-medio ambiente), sugiere que más factores 

la diferencia por sexo en las infecciones parasitarias, lo que permitirá estable-

Podemos concluir que la respuesta biológica, que corresponde al sexo 
del individuo, es diferente, en la que juegan un papel relevante las hormo-
nas sexuales. Es común encontrar en la literatura el empleo indistinto de 
sexo o género, lo que puede confundir al lector. El género corresponde a 
los atributos socialmente determinados, mientras que el sexo es una condi-
ción biológicamente determinada. Se considera que los estudios relaciona-
dos con este tema deben orientarse con una perspectiva que dé una visión 
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Fotografías: Sra. Blanca E. Bernal Ramírez
1er Congreso Internacional Ciencia, Salud y Gé-

nero. Facultad de Medicina, UNAM, 2018
Panorámica: Sr. Julio Antonio Contreras Julián

Introducción: Dra. Elia MarthaPérezArmendariz
https://www.youtube.com/watch?v=8xxySbqvGbU
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Inauguración

Mesa: La perspectiva de género en la atención  
de la salud

Izquierda a derecha: Dr. Cesar Domínguez, Dra. Elena Álvarez-Buylla, Dra. Irene Durante, 
Dr. William Lee, Dra. E. Martha Pérez-Armendariz, Dra. Mirella Feingold, Dr. José Franco, 

Dra. Margarita Cabrera

Doctoras Irene Durante Montiel, Zulema Morsi Gutíerrez, Mónica González 
Contró, Ma. de los Ángeles Fernández Altuna

https://www.facebook.com/watch/live/?v=253306825524803&ref=watch_permalink

Clausura

Izquierda a derecha: doctoras Gabriela González Mariscal, Ma. Carmen Cortes, E. Martha 
Pérez-Armendariz, Maricela Ortega y Luz Ma. Moreno Tetlacuilo

https://www.facebook.com/watch/live/?v=239573733401365&ref=watch_permalink
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Conferencias magistrales
Facultad de Medicina, UNAM, 10 y 11 septiembre, 2018

Dra. Nancy Carrasco. Yale Schoolof  Medicine, Universidad de Yale. 
EUA. Actualmente: Professor and Chair, Molecular Physiology and 
Biophysics Vanderbilt University, nancy.carrasco@vanderbilt.edu

https://www.facebook.com/FCCyT/videos/1099666373522334/

Dra. Ma. Elena Medina Mora-Icaza integrante del Colegio Nacional y ex 
directora del Instituto Nacional de Psiquiatría (centro) y las académicas 
Virginia Inclán (derecha) y Ma. Antonieta Pérez Armendariz (izquierda).

https://www.facebook.com/FCCyT/videos/2238643106355875/

Ponencia del Dr. José Narro, Secre-
tario de Salud, en turno, presentada 

por el Dr. Pablo Kuri

Dra. Rosalinda Guevara Guzmán Jefa de 
la División de Investigación (en turno) 

Facultad de Medicina UNAM
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Colombia

Ana Ma. Franchi,  
Argentina

Xavier SoberónClorinda Arias

Jesús Reza Ma. Elena Trujillo

Gloria Ramírez Martha Romano, Esther Orozco e Ingeborg Becker

Lourdes Enríquez  
y Martha E. Palacios

Carmen Durán Aurora de la Peña, Alberto Lifshitz y Marcia Hiriart
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Julieta Castillo Cadena Marco García Barenca y Hugo del Ángel Francisco

Estrella Cervantes García
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Enedina Cardoso, Mayra de la Torre, Martha Pérez Armendariz  
y Carmen Cortes

Dore Castillo

Al frente, Gabriela González Mariscal y Hortensia González González
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Gabriela González Mariscal Luz Ma. 
Navarro y Teresa Morales



489

Colegas participantes

Carmen Duran y Ulises Correa

Colegas participantes



CIENCIA, SALUD Y GÉNERO

490

Taller 
“Políticas cientí�cas con perspectiva de género en la 

enseñanza, clínica e investigación en salud”

11 de septiembre, 2018. Al frente de izquierda a derecha Carmen Aceves, Carmen Cortes,  
Nancy Carrasco, Gabriela del Valle

Martha Romero y Julieta Castillo

Mirella Feingold



491

Taller 
“Políticas cientí�cas con perspectiva de género en la 

enseñanza, clínica e investigación en salud”

Sofía Díaz (de pie)

Carmen Cravioto

11 de septiembre, 2018. Al frente, Gabriela González Mriscal y Sandra Dazda
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Difusión en TVUNAM, Observatorio Cotidiano con Fernando Castañeda, Margarita Cabrera, Marco 
García Barenca, y E. Martha Pérez Armendariz, Congreso Internacional de Ciencia, Salud y Género 

6 sep. 2018
https://www.youtube.com/watch?v=0X-adyKt5BI




