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INDUCCION INTENCIONAL
DEL CANCER
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omencemos nuestra reflexion con un fragmento de aquella alocucién del entonces
CPresidente de la Republica Bolivariana de Venezuela, Hugo Chavez Frias, el dia 28 de
diciembre de 2011, en el Fuerte Tiuna, en un Acto de Ascenso Militar de la Fuerza Armada
Nacional Bolivariana (FANB):

HUGO CHAVEZ Presidente de Venezusls \

£S MUY EXTRANO QUE NOS HAYA DADO CANCER A TODOS"

Fig. 1. El entonces Presidente de la RBV: Hugo Chavez Frias. El Presidente participa en el
Acto de Ascenso de La Fuerza Armada Nacional Bolivariana (FANB) en el Fuerte Tiuna. Cara-
cas, 28 de Diciembre de 2011. 12 13




Mas alla de la enorme importancia que es-
tos eventos han tenido, desde entonces,
en el transcurrir de la vida politica de los
venezolanos y de muchos ciudadanos del
mundo, no es menos importante, la re-
flexion que queda sobre la mesa: (Es po-
sible inducir deliberadamente el cancer?
¢(Podemos Mas alla de la enorme impor-
tancia que estos eventos han tenido, des-
de entonces, en el transcurrir de la vida
politica de los venezolanos y de muchos
ciudadanos del mundo, no es menos im-
portante, la reflexion que queda sobre la
mesa: (Es posible inducir deliberadamen-
te el cancer? ;Podemos utilizar el conoci-
miento que tenemos sobre la oncogénesis
para inducir premeditadamente el cancer
en una persona?

He escuchado decir a muchas personas
p.ej. que: jEsto (lo de inducir cancer) no
es posible! jEsto es ciencia ficcion!, etc. Y
justamente, la intencion de este articulo es
hacer una aproximacion cientifica al pro-
blema planteado por el entonces Presiden-
te de la Republica Bolivariana de Venezue-
la (RBV), Hugo Chavez Frias: ;Seria extrafio
que hubieran desarrollado una tecnologia
para inducir cancer?

CARCINOGENICOS

Para responder en parte a las preguntas
destacadas en Antecedentes, es importan-
te remarcar que, ciertamente, se cuenta ya
con un muy amplio listado de agentes con
potencial inductor de cancer o carcinogé-
nicos, considerando, para ello, como crite-
rio de validacion para asociar el agente con
el proceso tumorigénico lo que denomina-
mos inferencia causal (IC). Entre los agen-
tes con potencial carcinogénico conocido,
tenemos un amplio abanico de posibilida-
des: hormonas, drogas, agentes infeccio-
sos, agentes quimicos, fisicos (Radionu-
cleidos, radiaciones ionizantes, radiacion
Gamma, radiacidon neutronica, Plutonium,
rayos X, radiacion Ultravioleta [100 -400
nm], radiacién solar, campos eléctricos) o
mecanicos y otras irritaciones crénicas con
capacidad de inducir cancer en modelos
animales y en el ser humano.

Fig. 2. El entonces Presidente de la RBV: Hugo Chavez Frias bajo tratamiento médico en La
Habana, Cuba.

A su vez, es importante destacar también
que el cancer puede ser el resultado de una
predisposicion genética. Un aproximado de
un 5% del total de canceres conocidos son
de origen genético. Los genomas de células
cancerigenas humanas contienen numerosas
aberraciones genéticas: mutaciones genéti-
cas, deleciones y reordenamientos cromoso-
micos, amplificaciones, inestabilidad a nivel
de la cromatina, inestabilidad de microsatéli-
tes, o aquellas vias que incluyen transcripcion
genética y traducciéon anormal. Sobre la base
de datos COSMIC, la cual describe mutaciones
somaticas en cancer humano, se llegan a re-
ferir alteraciones somaticas de cerca de 500
genes que han sido asociados a iniciacién y
progresiéon de cancer.
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El cancer constituye en si mismo una condi-
cién, de los organismos multicelulares, en la
cual células anormales tienden a multiplicar-
se y crecer fuera de control, conllevando en
muchas ocasiones a invadir otros escenarios
tisulares (metastasis). Esta desregulacion del
crecimiento celular tiene su base en cambios
multiples en los patrones de expresion genéti-
ca de la célula tumoral creando un desbalance
entre multiplicacidon celular y la muerte celu-
lar. Asi, la carcinogénesis (la serie de eventos
qgue transmuta una célula normal en una cé-
lula transformada o neoplasica) es un proce-
so ampliamente heterogéneo y complejo, en
donde un numero importante de factorescon-
tribuyen a su desarrollo y progresion.

Asi, no solamente la especificidad del car-
cinégeno al que se este expuesto puede
determinar el tipo de cancer, sino también
podria estar influenciado por alteraciones
genéticas y epigenéticas que son unicas en
ciertos tipos de cancer humano.

DATOS

El cancer es, hoy, una de las causas princi-
pales de muerte en el mundo. En el 2012,
el proyecto Globocan de la International
Agency of Research on Cancer reporto6 14.1
millones de nuevos casos de cancer, 8.2
millones de muertes por cancer y 32.6 mi-
llones de personas viviendo con cancer (a
5 afios del diagnostico) Las proyecciones
globales sobre la incidencia de cancer, en
términos de numero de casos y muerte, es
la de un continuo incremento; estimandose
para el 2030, unos 26 millones de nuevos
casos y 17 millones de muertes /afio. Estos
datos son solo para mostrar la complejidad
del problema planteado inicialmente.

DE LA INDUCCION EXPERIMENTAL DEL
CANCER.

La posibilidad, en mucho, de inducir inten-
cionalmente un proceso tumorigénico en
un sistema dado mediante el uso de agen-
tes carcindgenos nace, en una primera ins-
tancia, de la necesidad de: 1) discernir los
mecanismos bioldgicos que subyacen en
el desarrollo y mantenimiento de un pro-
ceso tumorigénico, 2) determinar el poten-
cial carcinogénico de agentes exdgenos y
endogenos, genotdxicos y no genotoxicos,
y que mediadas preventivas podrian utili-
zarse frente a estos potenciales inductores
de cancer, 3) identificar potenciales facto-
res de riesgo para desarrollar cancer, y 4)
desarrollo de test diagndstico y de terapias
antineoplasicas, entre otros beneficios
cientificos y de salud colectiva.

Ahora bien, esa induccién intencional de
cancer originalmente era lo que técnica-
mente se conocia como induccion experi-
mental de cancer.
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Los seres humanos estan excluidos de estas
practicas particularmente por consideraciones
éticas. Sin embargo, sistemas in vitro e in vivo
han sido ampliamente desarrollados para esta
manipulacién e induccién experimental del
cancer. Los primeros registros historicos indi-
can que, ya hacia 1918, Yamigiwa & Ichikawa
inducen cancer de piel (lesidbn carcinomatosa
con metastasis) por una aplicacion repetida de
alquitran de hulla en la superficie interna de la
oreja de conejos experimentales (Fig.3).

Desde entonces la maquinaria tecnolégica
disponible con potencialidad de inducir can-
cer no ha hecho mas que ampliarse en un sin-
numero de nuevas metodologiasy disefios: (1)
La modificacion genética de microorganismos
y/o células utilizando los conocimientos en
biologia molecular, (2) La biologia sintética, en
referencia a esa amplia variedad de tecnolo-
gias emergentes que permiten construir nue-
vOs genomas microbianos por bioingenieria 'y
(3) Las Nanotecnologias, las cuales permiten
construir objetos en un rango de tamafo de 1
a 100 billonésimas de metro, concediéndonos
la posibilidad de construir objetos fisicos y
biolégicos a partir de sus materiales mas ele-
mentales y basicos, de manera que podemos
acceder a grados insospechados de precision
y control sobre el producto final.

Particularmente, el uso médico de produc-
tos de la biologia molecular (PBM), la biologia
sintética (PBS) o aquellos de naturaleza nano-
tecnoldgica (PNano) incluye el desarrollo de
test diagnodstico y deteccidn (es decir, p.ej. la
deteccién temprana del cancer), el desarrollo
de proteinas celulares biolégicas y artificiales
como receptores, la secuenciacion de ADN vy
proteinas mediante nanoporos y nanosprays,
la fabricacion de sistemas unicos biologicos y
artificiales de administracién de farmacos (y
nutrientes), asi como aplicaciones de terapia
génica e ingenieria tisular.

Asi tenemos que la utilizacion que se haga de
productos de la biologia molecular (PBM), la
biologia sintética (PBS) o aquellos de natura-
leza nanotecnolégica (PNano) se considera-
ran amenazas dependiendo de su potencial
“doble uso”. Es decir que todo PBM, PBS y/o
PNano que porta productos benéficos para la
salud, también conlleva la posibilidad de uso
de productos nocivos para la misma.
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Fig. 3. Carcinoma en la superficie de las orejas de un conejo. Los
métodos de irritacién mecanica o quimica con pintura de alquitran de

hulla en la superficie interna del oido de conejos inducen carcinoma.

¢SERIA EXTRANO QUE HUBIERAN DESARRO-
LLADO UNA TECNOLOGIA PARA INDUCIR CAN-
CER?

Asi expresé Hugo Chavez el problema, que él consideraba
apremiante, aquel 28 de Diciembre de 2011. Interesantemen-
te, ya, en agosto del afio 2005, el Pastor norteamericano Pat
Robertson expresaba publicamente la necesidad de “detener”
el inminente peligro que este personaje representaba para los
intereses de los EEUU en Latinoamérica: -Nosotros tenemos la
capacidad de eliminarlo... Nos preguntamos: ;De qué capaci-
dad estamos hablando? Acaso, ;capacidad tecnolégica?
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RECORDANDO...

Existe un caso que es particularmente emblematico en el uso intencional de pro-
ductos bioldgicos para el asesinato selectivo de una personalidad publica: El caso
Georgi Markov (7 de septiembre de 1978). Markov fue ligeramente tocado por la
punta de un paraguas en su muslo derecho en una parada de autobus en Lon-
dres. Tres dias después, Markov es declarado muerto por envenenamiento con
ricina. Durante la autopsia, los forenses encontraron en el muslo de Markov una
esferita platino/iridio de 1.52 mm de diametro y portando dos perforaciones des-
de donde fue liberada la fitotoxina ricina al torrente sanguineo de Markov.

Y nos preguntamos, ;con los extraordinarios avances p. ej. en nanotecnologia, el
ser humano esta en la capacidad de disefar esferas a escalas nanométricas (< 1
pM) para portar agentes varios, siguiendo el ejemplo de Markov?

Pues ya la ciencia cuenta con una enorme variedad de PNano: liposomas, mi-
celas, dendrimeros, nanoparticulas de lipidos sélidos, nanoparticulas metalicas,
semiconductores nanoparticulados, nanoparticula polimérica, nanoparticulas
magnéticas, entre otras.

Miles de articulos se publican semanalmente en revistas de impacto, las cuales
acogen con entusiasmo los reportes y avances en el uso de la nanotecnologia: J
Nanomedic Nanotechnol, Science, Nature Nanotechnology, EJ]NMMI Res., Current
Drug Delivery, Biomolecules, entre muchas otras.

Por ello, es alli en el corazén de la ciencia en donde se encuentra la respuesta a
las preguntas inaugurales de este articulo.

Fig. 4. Bolilla esférica de 1.52 mm de diametro encon-
trada en el muslo derecho de G. Markov. Las perfora-
ciones observadas son los pozos desde donde se liberé
la toxina ricina.




