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Introduccién
El Cancer Cérvico-Uterino (CaCu) es un problema de Salud
Plblica, en México cada dos horas muere una mujer por
CaCu, ocupando el primer lugar en las neoplasias del sexo
femenino, con mas de 15 mil casos nuevos y 4,500 muertes
por afio, por lo que resulta necesario optimizar las medidas
de prevencion y diagnostico, asi como mejorar los enfoques
terapéuticos [1]. Se conoce que e virus del Papiloma
Humano (HPV) estd implicado en e desarrollo del CaCu,
principalmente los HPV de alto riesgo tipos 16 y 18. Estos
virus infectan diferentes epitelios escamosos, inducen
hiperplasia y bloguean la diferenciacion celular [2]. Los
HPV codifican las oncoproteinas E6 y E7, las cuales se
encuentran expresadas consistentemente en carcinomas
cervicales HPV-positivos. Se ha demostrado que la
expresion de E6 y E7 es suficiente para la innmortalizacion de
cultivos primarios de células epiteliales humanas, y que la
expresién constante de estas dos proteinas es necesaria para
el mantenimiento del estado transformado, a unirse e
inactivar alas proteinas alas proteinas p53y pRb [3].
Objetivo
Con el propésito de disefiar nuevas estrategias para €l
tratamiento y prevencion de CaCu, se analizé el efecto de
dos lotes del Uri-H, producto heparinico
(glicosaminoglicano de secuencias repetitivas de unidades
disacéridas formadas por un &cido urénico y una
glucosamina) obtenido en los laboratorios Probiomed;
propuestos como anticancerigenos (AC1-AC2) sobre la
expresion de los oncogenes E6 y E7 del HPV 18 asi como
del oncogen c-myc .
Metodologia
Este andlisis se realiz6 en células HeLa a diferentes
concentraciones de los productos AC1 y AC2. El efecto de
los productos sobre la expresion de los genes E6, E7 y c-myc
se observo por RT-PCR semi-cuantitativo comparado con la
expresién de un control interno H2-microglobulina). Como
controles negativos se utilizaron las lineas celulares SW13,
derivada de adenocarcinoma adenocortical y C33A derivada
de cancer cervica que notieneintegrado el HPV.
Resultados

Mp.12345678 9

- — --;- <« Cyc

Fig. 1. Deteccién de la expresion de c-myc por RT-PCR

Donde:

1. Marcador de 100 pb, 2.Céls. Hel a tratadas con Uri-H lote AC1, 3.Cds.
tratadas con Uri-H lote AC2, 4.Céls. sin tratamiento, 5.Céls HeL atratadas
con Ac. Retinoico, 6.Control negativo sin templados, 7.Céls SW13; 8.Céls.
C33A y 9.Control Positivo.
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Fig. 2. Andlisis de la expresién de E6/E7 en células HelLa
por RT-PCR

Donde:

1HeLatUri-H 1mg/ml, 2.HelLatUri-H 0.5mg/ml, 3.HelLa+Uri-H
0.25mg/ml, 4.HeLa+Uri-H 0.125mg/ml, 5.HeLa+Uri-H 0.62mg/ml,
6.control, 7.HeL a+Uri-H 1mg/ml, 8.HelL at+Uri-H 0.5mg/ml, 9.Hel a+Uri-H
0.25mg/ml, 10.Hel a+Uri-H 0.125mg/ml, 11.HelL a+Uri-H 0.62mg/ml,
12.control.

Conclusioén

Los resultados indican que los productos AC1 y AC2 tienen
la capacidad de abatir la expresion de los oncogenes
analizados, sin aterar la expresion constitutiva de otros
genes ni modificar la tasa de crecimiento celular. Con base
en los resultados obtenidos, se sugiere que los productos
empleados en el estudio parecen disminuir selectivamente la
expresion de los oncogenes E6, E7 y c-myc lo que podria
convertirse en una herramienta valiosa para el tratamiento
del CaCu.

Agradecimiento:

Ing. Jaime Uribe de laMora (director general de PROBIOMED) y
Alejandra Zufiga P.

Bibliografia

1. Mohar A, E. Lazcano, P. Gariglio, et al. 1999. Carcinoma
cérvico uterino en México: una perspectiva multidisciplinaria. En:
Diéz Problemas de Salud Publica (JR de la Fuentey J Sepulveda,
compiladores) Fondo de Cultura Econémica. Pp. 187-208.
2.Bosch FX, MM Manos, N Mufioz, et al. 1995. Prevalence of
human papillomavirusin cervica cancer: aworldwide perspective.
IBSCC Study Group. JNatl Cancer Inst 87; 796-802.

3. zur Hausen H. 1996. Papillomavirus infections-amgor causeof
human cancers. Biochem Biophys Acta 1288; F55-F78



