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Desde las primera civilizaciones, son muchos los
avances tecnoldgicos que apuntan a mejorar la salud y
la calidad de vida de los humanos, y como oftalmoélogo
hago alusién a las primeras referencias sobre hechos
oftalmoldgicos que se remontan a 3.500 afios a.C,,
cuando ya los egipcios producian ojos artificiales
con metal o piedras para sus momias y estatuas, y
entre sus deidades se identificé a Duau, dios de los
oftalmdlogos, y a Mechenti-Irti, dios de la ceguera. En
la piramide de Giza, en 1920, se descubrid una estatua
que representa a un oculista.

Ya desde la temprana Grecia, Hipdcrates (460 a
377a.C.) describia detalles de la anatomia superficial
del ojo y del tratamiento de sus enfermedades. Durante
la época clasica, Platon, Democrito y Pitagoras
propusieron teorias sobre los mecanismos de la vision.

En el afio 60 d.C. el médico Dioscorides introdujo el
término “tracoma” en su libro De materia médica, y
més tarde, Rufo de Efeso, describié algunos conceptos
de anatomia ocular, como la cdpsula de Tenon, el
quiasma oOptico y la posicion del cristalino en el globo
ocular.
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A finales del siglo XIlI ,el florentino Salvino D"Armate
inventd los anteojos y en 1352, en la iglesia de San
Nicolas, en Treviso, Italia, se registra la primera figura
con anteojos: 6leo con el rostro del Cardenal Hugo de
Proenza, obra del maestro Tomds Da Mdédena-Bacon.

Ida Caroline Mann, una destacada cientifica
oftalméloga publica en 1928 su libro The Development
of the Human Eye, obra que ha permanecido como
referencia en Embriologia Ocular hasta fechas
recientes y ella es figura en el Hall of Fame de la ASCRS
desde 2007.

Los avances en particular de la oftalmologia se han
venido acelerando vertiginosamente y se han ligado
en su adelanto futurista al conocimiento del resto del
organismo humano.

La progresion del saber ha pasado de incrementos
aritméticos a geométricos y la actual necesidad de
la comunidad cientifica para almacenar, analizar
y difundir el cuasi infinito numero de datos, le ha
obligado a moverse hacia el majestuoso mundo de la
computacion cudntica.
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Dos campos han evolucionado exponencialmente y se
complementan a medida que sus aplicaciones se van
dilucidando: en lo genético, la gendmica y la terapia
génica, y en lo cibernético, la inteligencia artificial.

Las hoy veloces y avanzadas técnicas de secuenciacion
NGS (Next Generation Sequencing)' permitenescudrinar
el Genoma Humano.? Estas nuevas herramientas
posibilitan el estudio a fondo de la estructura y funcién
del ADN con sus mas de 3 mil millones de pares de
bases nitrogenadas que lo conforman. La tecnologia
NGS ha facilitado la secuenciacion de miles de
genomas de humanos provenientes de diferentes etnias,
localidades geograficas, y con diferentes antecedentes
sociales y culturales. Estas comparaciones a nivel global
entre genomas y su relacion con factores externos
ambientales han permitido a los cientificos identificar
y comparar regiones de interés que contengan genes
codificantes, no codificantes o zonas con funcion
netamente regulatoria, y llegar a entender el trasfondo
de muchas enfermedades complejas.

Hoy, la informacion naciente de estos dos campos del
conocimiento cientifico, nos ha dado la oportunidad
de identificar los factores de riesgo genéticos, y la
inteligencia artificial nos ha permitido llegar con
insospechada precision al diagndstico, brindando
sustancial apoyo a los médicos para recomendar
tratamientos.

En la evidencia cientifica, las grandes bases de datos
almacenadas serviran para la creacion de guias
adaptadas a cada poblacion, y esta tecnologia ayudara a
optimizar la prevencién y a reducir en el mediano plazo
el costo de los tratamientos.

La evolucion telematica, tendra la capacidad de
transmitir datos por medios tecnoldgicos, los que de
manera robotizada permitiran tener la informacion
en tiempo real del funcionamiento de nuestro cuerpo.
El registro metddico y masivo de todas las actividades
diarias de un paciente contard con alarmas indicadoras
de condiciones anormales y con la existencia de
gigantescas bases de datos donde se pueda registrar
la sintomatologia y los signos presentados, y el
computador hara diagnosticoy recomendara examenes
para el diagndstico diferencial.

La relaciéon médico-paciente entra en este punto y
el profesional sera entonces un asesor de salud que
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guie al paciente y recomiende la mejor alternativa
terapéutica basada en la evidencia.

Asi como el médico actuarda como elemento
humanizante en esta relacion impersonal que
orientara la tecnologia sobre las conductas a seguir
por el paciente, el médico también debera asumir la
responsabilidad en caso de que las recomendaciones
cibernéticas basadas en conocimientos cientificos no
diesen resultados. Los meédicos especialistas , de la
mano de los informaticos, aplicaran software supra-
especializados paralos diagndsticos de enfermedades
raras o complejas.

La gendmica y la terapia celular tendran un papel
importante en la prediccion, el diagndstico y el
tratamiento de enfermedades oncoldgicas, vasculares
y metabdlicas, entre muchas otras y permitiran
recomendar tratamientos y terapias preventivas
para combatir enfermedades antes de que se den
alteraciones de la salud.

Hace casi cinco décadas, cientificos visionarios se
atrevieron a predecir que la modificacién genética a
través de ADN exdégeno podria constituir un efectivo
tratamiento para combatir enfermedades hereditarias
humanas, y hoy ya las terapias génicas han sido
relativamente eficaces para  insertar elementos
funcionales ausentes o remover fragmentos genéticos
generadores de enfermedad, remplazando 0
reparando genes mutados, o haciendo que las células
enfermas sean mas visibles al sistema inmune.’
A lo largo de este tortuoso camino de la terapia
génica, la ingenieria genética ha encontrado serios
obstaculos debido a que la utilizaciéon de virus con
el propésito de administrar genes terapéuticos, puede
inducir respuesta inmune, mutagénesis secundaria
a la insercion del material, tropismo viral, actividad
realizada por fuera del objetivo, resultados clinicos
no deseados o caminos de regulaciones aberrantes
(que van desde la enfermedad hasta la muerte de
participantes en ensayos clinicos) **.

Los recientes y promisorios descubrimientos en
virologia,inmunologia, y biologia celular, con estudios
clinicos en fase temprana ,en multiples campos de la
medicina, incluyen a los vectores lentivirales, para
las transduccion de células madre con la adecuada
informacion genética y a los virus adeno-asociados
(vectores AAV), para el tratamiento de patologias
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como la amaurosis “hereditaria” congénita de Leber
tipo 2 (lanzamiento 2017 de Luxturna®).’

Ademas, se trabaja ahora con vectores no virales para
agregar genes (plasmidos de ADN extracromosomales)
y proteinas terapéuticas a las células diana, los que
no resultan inmunogénicos, ni carcinogénicos y
permiten manipular fragmentos de ADN de mayor
tamafo terapéutico y de manera mas eficiente y con
costos de terapia mas asequibles. Los desarrollos
sobre métodos no virales seguiran siendo parte de
futura investigacion para la administracion de ADN
terapéutico®®

Por otra parte, los estudios desarrollados desde el
2012 por Emmanuelle Charpentier hoy en la Unidad
de Ciencia de Patégenos del Instituto Max Planck
en Berlin, Alemania, y Jennifer A. Doudna en la
Universidad de California, Berkeley, Estados Unidos,
pudieron ser aplicados a la terapia génica al lograr
un RNA sintético, el que resulta como el adelanto
mas importante de la ciencia, que les valié a las dos
cientificas el Premio Nobel en Quimica en el 2020.
Ellas lograron desarrollar un poderoso y versatil
método para editar genomas. Este método se conoce
como editor de gemes CRISPR-Cas9 (Clustered
Regularly Interspaced Short Palindromic Repeats
-CRISP associated 9; Repeticiones Palindromicas
Cortas Agrupadas y Regularmente interespaciada -
Enzima No. 9 asociada a CRISP) el cual permite un
corte preciso en la cadena de ADN deseada.” En la
naturaleza, el CRISPR-Cas9 forma parte del sistema
inmune de Streptococcus pyogenes, cuyo genoma
codifica para la enzima Cas9, capaz de “rebanar” los
genes de virus invasores, y también para dos moléculas
de RNA (crRNA y tracrRNA) encargadas de reconocer
el virus y facilitarle el corte a la enzima.

Las dos cientificas lograron la sintesis de un RNA de
guia que contienela secuenciade RNA complementaria
a la del ADN objetivo.® EIl método CRISPR-Cas9 es
prometedor, de bajo costo, rapido y mas facil de usar
que las herramientas previas para editar genes. Ya se
han empezado a hacer test de terapias experimentales
que usan esta técnica para tratar y potencialmente curar
enfermedades genéticas raras y cancer en humanos.
Hoy en dia se estan empezando ensayos clinicos para
“corregir” algunos de los 18 genes relacionados con la
enfermedad de Leber, como la tipo Leber -10, donde
ya han inyectado el CRISPR en el espacio subretiniano
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en 1 de 18 pacientes que incluirdn en la prueba
(https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT03872479) y
se espera que logre extrema precisiéon de corte para
corregir la parte alterada del gen de manera local en la
retina (EDIT101°).°

Las ciencias computacionales aplicadas a la mode-
lizacién de la fisiologia humana'® jugaran un rol
importante en las pruebas de nuevos medicamentos,
y remplazaran los ensayos clinicos en animales y
humanos, requeridos para demostrar su bioseguridad
y eficacia.

Ya no solo la gendmica sino la proteémica, con la
identificacién de biomarcadores ,ha venido ganando
singular importancia en los diagnoésticos réapidos; la
heparanasa y la proteina inducible por prolactina
(PIP) para la deteccion precoz del queratocono y esta
ultima también para el cancer de seno, constituyen
buenos ejemplos.''?

La tele-cirugia robdtica sera un complemento para
que expertos realicen a distancia y con gran precision,
sofisticados procedimientos quirtrgicos y asi poder
ofrecer los mejores resultados terapéuticos.”!*

Ahora imaginemos un mundo en el que se pudiera
tener la opcion de reemplazar células, tejidos u 6rganos
defectuosos por sanos. La medicina regenerativa,
basada en las impresiones tridimensionales con
tejido de células cultivadas y andamiaje de materiales
biodegradables, nos prodigara estas soluciones."

Hoy la combinacién de Bio-impresoras tridimen-
sionales y materiales biosintéticos o biologicos como
andamios para fabricar personalizadamente partes
corporales, es ya una realidad. Se reconocen cuatro
niveles de complejidad en su fabricacion:

1-Organos planos, como la piel; 2- ()rganos tubulares,
como la uretra y vasos; 3 - Organos huecos no
tubulares, como la vejiga, la vagina y el estdmago;
4-Tejidos sdlidos como huesos para malformaciones
congénitas o traumaticas craneofaciales, cartilagos,
ligamentos entre otros. Estos iltimos ya en buena parte
se implantan exitosamente de manera experimental
en animales y en algunos casos en humanos.'* Con
6rganos solidos como el rifdn, el higado y el corazén
,no se han logrado grandes avances, pues son mas
complejos, dada su alta densidad y variedad celular.””
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Creo que la medicina regenerativa llegara finalmente
a estos notables logros.

El refuerzo tisular en 6rganos solidos, inyectando
células madre pluripotenciales, que ante un ambiente
celular especial, se transforman en los tejidos deseados
del 6rgano blanco, ya es una realidad; por ejemplo la
regeneracion del musculo cardiaco en pacientes con
infarto severo, después de esta terapia, permite llegar
a fracciones de eyeccidn suficientes para alcanzar una
vida normal.'”'8

Ya conocemos que algunos animales invertebrados y
vertebrados auto-regeneran extremidades, y como lo
hacen hara parte de nuestro futuro cientifico.

La capacidad de regeneracion de tejidos se da
especialmente en anfibios, que tienen la fascinante
capacidad de regenerar extremidades, y parcialmente
6rganos (corazén y cerebro). Algunos tritones,
(Notophthalmus viridescens), logran la regeneracion
del cristalino durante toda su vida, y la salamandra
mexicana lo hace también por un corto periodo de
tiempo y durante las primeras etapas de vida. Otros,
como planarias, estrellas de mar e hidras, pueden
reconstruir simétricamente los ejes corporales a partir
de pequenos fragmentos. Ya también esta capacidad
se ha demostrado en algunos mamiferos como el
ratéon espinoso africano, que regenera su piel sin
cicatrices.'”*

Recientes estudios han demostrado in vivo que
amputando porciones de brazo de estrella de mar
(Archaster typicus) y extrayéndoles los biomateriales
activos, y aplicandolos luego a manera de extractos
en la herida de un pez zebra, llevan a la regeneracién
tisular de su mandibula inferior.?!

La clonacién terapéutica en los seres humanos,
peligosamente hara parte de los avances controvertidos
de la ingenieria genética.

Evito hablar de la clonacién humana reproductiva
como herramienta futurista, pues me resulta impen-
sable y que es éticamente inaceptable. Simplemente
este camino desde la clonacién del primer mamifero,
la oveja Dolly,”® queda abierto como parte del
futuro,como el caso de animales extraordinarios,
extinguidos , adorables mascotas o caninos detectores
de droga.”
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Para humanos, existen regulaciones internacionales
punitivas muy estrictas que obligan al respeto por la
vida.

Finalmente es necesario tocar el tema de las redes
sociales. Estas han venido manipulando la mente
humana y denunciar el abuso que con patrones
de inteligencia artificial recogen bases de datos
que les permite conocer de manera criptica conocer
los intereses de cada persona y les permite la
caracterizacion de su mente, para luego de manera
subrepticia utilizar la informacién y bajo practicas de
matriz DOFA(debilidades ,oportunidades fortalezas,
amenazas), vender la informacién o utilizarla sobre
los individuos o las masas que hayan logrado tipificar,
yasi inducir en ellos, tendencias o nuevas conductas.*

Sobre la tematica tratada en este editorial, debemos
finalmente considerar el impacto bioético y legal
que traera cada una las nuevas tecnologias citadas,
y dimensionar los conflictos de intereses tanto
comerciales como industriales, que han de nacer sobre
estos temas.
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