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Resumen: El presente articulo de reflexion revisa aspectos bioéticos en estudios cientificos de plan-
tas utilizadas en medicina tradicional para el tratamiento del cancer en México. El conocimiento de las
plantas medicinales documentadas en la medicina tradicional se relaciona con enfermedades como
el cancer. Esta enfermedad presenta altas tasas de mortalidad en el mundo, lo que incrementa la
necesidad de nuevos farmacos para la quimioterapia. Aqui las plantas medicinales juegan un papel
importante. Asi, al ejecutar un estudio de plantas medicinales se deben considerar aspectos bioéti-
cos fundamentales para la medicina tradicional como el muestreo, el estudio fitoquimico y biolégico
en lineas celulares de cancer, basandose en la normatividad vigente, en estandares internacionales
del Instituto Nacional del Cancer vy, principalmente, en los cuatro principios basicos de la bioética.
Concluimos que es tarea de la comunidad cientifica avalar o desmentir el uso tradicional de las plan-
tas medicinales para el tratamiento de enfermedades. El estudio de especies vegetales debe cumplir
criterios donde la teorfa, la investigaciony la practica ofrezcan soluciones a largo plazo y la proteccion
ética de estas, del conocimiento tradicional y de los pacientes que recurren a esta alternativa.
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Bioethical Considerations for Scientific Research of Medicinal Plants
Against Cancer in Mexico

Abstract: The present reflection paper reviews bioethical aspects in scientific studies of plants used
in traditional medicine for the treatment of cancer in Mexico. The knowledge of medicinal plants doc
umented in traditional medicine is related to diseases such as cancer. This disease has high mortality
rates worldwide, increasing the need for new chemotherapy drugs. Here medicinal plants play an
important role. Thus, when executing a study of medicinal plants, fundamental bioethical aspects for
traditional medicine such as sampling, phytochemical and biological study in cancer cell lines, based
on current regulations, international standards of the National Cancer Institute and, mainly, the four
basic principles of bioethics, should be considered. We conclude that it is the task of the scientific
community to endorse or deny the traditional use of medicinal plants for the treatment of diseases.
The study of plant species must meet criteria where theory, research and practice offer long-term
solutions and the ethical protection of plant species, traditional knowledge and patients who resort
to this alternative.

Keywords: bioethical topics; traditional medicine; medicinal plants; cancer care; indigenous peoples

Consideragoes bioéticas para a pesquisa cientifica de plantas
medicinais contra o cancer no México

Resumo: Neste artigo de reflexdo, sdo revisados aspectos bioéticos em estudos cientificos de plan-
tas utilizadas na medicina tradicional para tratar o cancer no México. O conhecimento das plantas
medicinais documentadas na medicina tradicional esta relacionado com doengas como o cancer.
Essa doenga apresenta altas taxas de mortalidade em todo o mundo, o que aumenta a necessida-
de de novos farmacos para a quimioterapia. Aqui, as plantas medicinais desempenham um papel
importante. Assim, ao realizar um estudo de plantas medicinais, devem ser considerados aspectos
bioéticos fundamentais para a medicina tradicional como a amostra, o estudo fitoquimico e biolégico
em linhas celulares de cancer, com base na normatividade vigente, em parametros internacionais do
Instituto Nacional do Cancer e, principalmente, nos quatro principios basicos da bioética. Concluimos
que é tarefa da comunidade cientifica confirmar ou desmentir o uso tradicional das plantas medici-
nais para o tratamento de doencas. O estudo de espécies vegetais deve cumprir com critérios em
que a teoria, a pesquisa e a pratica oferecam solu¢des em longo prazo e com a protecdo ética destas,
do conhecimento tradicional e dos pacientes que recorrem a essa alternativa.

Palavras-chave: temas bioéticos; medicina tradicional; plantas medicinais; atencdo do cancer;
povos originarios
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Introduccion

El uso de practicas complementarias en el tratamien-
to de la salud es tan antiguo como la aparicion de la
especie humana, desde el principio de la civilizacion
forman parte de la atencién familiar y comunitaria.
Entre las distintas practicas complementarias uti-
lizadas y difundidas a través de la cultura popular,
el uso de plantas medicinales ha ocupado un lugar
destacado y ha sido el principal recurso terapéutico
utilizado en los pueblos originarios para tratar la sa-
lud de las personas y sus familias (1).

Una de las enfermedades que se han tratado
con plantas medicinales como recurso terapéuti-
co es el cancer, uno de los principales problemas
de salud que enfrenta el ser humano. El término
cancer engloba un grupo numeroso de enfermeda-
des que se caracterizan por el desarrollo de células
anormales que se dividen, crecen y se diseminan
sin control en cualquier parte del cuerpo a tra-
vés del torrente sanguineo y el sistema linfatico
(2). Existen multiples factores que dan origen a la
transformacion de una célula normal a una can-
cerosa, y todos ellos conllevan a la adquisicién de
nuevas caracteristicas que les permiten sobrevi-
vir, proliferar y colonizar nuevos tejidos. Asi, los
procesos bioldgicos que se llevan a cabo en células
normales se encuentran alterados en las células de
cancer, lo que provoca cambios en su crecimiento,
metabolismo, muerte, entre otros.

Desde el siglo pasado, el cancer era considera-
do una enfermedad comun que progresivamente
se convirtié en un problema importante de salud
publica a nivel mundial. Segtin datos de GLoBO-
CAN en 2018, se han presentado en el mundo 18.1
millones de nuevos casos de cancer y 9.6 millones
de muertes, lo que representa el 20.3 % de la pobla-
cion total de defunciones (5). Tomando en cuen-
ta estos datos, se prevé que el nimero de muertes
por cancer en América aumentara de 1.3 hasta 2.1
millones en 2030; del mismo modo, se espera un
incremento en nuevos casos del 67% en América
Latina y el Caribe (1.8 millones por aio), estima-
ciones mayores que las esperadas para Norteamé-
rica (41%) (6).

La magnitud de los efectos del cancer en Mé-
xico no es muy diferente al panorama mundial, ya
que es la tercera causa de muerte, seguida de en-
fermedades cardiovasculares y la diabetes. Entre

los efectos mas comunes en la poblaciéon mexicana
se encuentran el cancer de mama, prostata, cervi-
couterino, colorrectal y de pulmén (7).

Actualmente, el uso de plantas medicinales ha
incrementado considerablemente como alternativa
en el tratamiento de diversas enfermedades, ya que
estas poseen varias ventajas sobre los medicamen-
tos elaborados a partir de productos quimicos. Los
compuestos derivados de plantas suelen ser mds to-
lerantes y menos toxicos para las células humanas
normales, por lo tanto, nos ofrecen una oportuni-
dad de descubrir nuevos farmacos. El tratamiento
del cancer se lleva a cabo mediante terapias con-
vencionales como es el caso de la radioterapia y la
quimioterapia; sin embargo, desencadenan efectos
secundarios como toxicidad neuroldgica, proble-
mas cardiacos, renales y pulmonares que pueden
afectar gravemente la salud de las personas (8). Por
la anterior razoén, se requiere estudiar las plantas
medicinales que son utilizadas para el tratamiento
del cancer con la finalidad de desarrollar nuevos
fitofarmacos menos tdxicos y posiblemente mas
eficaces que los medicamentos ya existentes.

El conocimiento del uso de plantas medicinales
proviene de la medicina tradicional también cono-
cida como complementaria, alternativa, popular,
blanda, marginal, no oficial, no ortodoxa y no con-
vencional. Esta medicina representa un cimulo de
saberes tradicionales en torno a la salud y enfer-
medad que los pueblos indigenas originarios han
recopilado a través del tiempo, en un esfuerzo por
atender sus propios padecimientos. Tomando en
cuenta la importancia de las plantas en medicina
tradicional y en la investigacion, cuando los inves-
tigadores planeen estudiar estas especies vegetales
deben considerar en términos bioéticos algunos de
estos aspectos: el tipo de especie que se utiliza, si
se encuentra en alguna categoria de proteccion o
restriccion de uso, si es endémica o tiene amplia
distribucion. Asi mismo, el investigador debe esta-
blecer las plantas medicinales como una posibili-
dad de menor dafio y mayor calidad en momentos
de enfermedad. De la misma forma, es importante
considerar en la investigacion cientifica los bene-
ficios que se retribuirdn a los pueblos que poseen
el conocimiento de las plantas y su forma de uso
como un valor ancestral.
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Medicina tradicional
La oms define a la medicina tradicional como:

La suma total de los conocimientos, habilidades y
practicas basadas en las teorias, creencias y experien-
cias propias de diferentes culturas, sean explicables o
no, utilizadas tanto en el mantener la salud como en la
prevencion, diagnostico y tratamiento de enfermeda-
des fisicas y mentales (10).

Por ello, es catalogada como un componente
esencial del patrimonio de la humanidad de las
culturas del mundo, un caudal de informacidn, re-
cursos y practicas para el desarrollo, el bienestar y
un factor de identidad de numerosas comunidades
(9,10). Actualmente la medicina tradicional es un
recurso fundamental para la salud humana, con-
siderando que plantas y arboles empleados son la
base para el desarrollo de la medicina moderna y
en algunas zonas rurales e indigenas son el inico
recurso al alcance de las personas, a falta de ins-
tituciones médicas y recursos monetarios para la
adquisicién de medicamentos (11).

El Dia Mundial de la Medicina Tradicional se
conmemora el 22 de octubre, dia establecido por la
oMs en 1991 a través de la Declaracion de Beijing,
con el objetivo de rescatar, preservar, impulsar y
difundir ampliamente el conocimiento de la me-
dicina, los tratamientos y las practicas tradicio-
nales. Mediante este acuerdo, se pide a Estados,
miembros de la ONU, que promuevan politicas que
garanticen una segura y eficaz utilizacion de las
medicinas tradicionales.

A lafecha, un tercio de la poblaciéon mexicana acu-
de a recursos terapéuticos alternativos de la medicina
tradicional. Zonas como la comunidad maya o comu-
nidades en el Estado de Chiapas tienen conocimientos
ancestrales de diversas especies y cuentan con una tra-
dicién del uso de plantas en la medicina (12,13). Esta
alternativa medicinal es practicada tanto en el circulo
familiar como por curanderos profesionales de las res-
pectivas comunidades, asi como en el campo y en las
ciudades (14). Sin embargo, su uso presenta ventajas
y desventajas (15):

Ventajas:
= Uso de plantas que se encuentran en la localidad.

» La medicina tradicional es rentable y menos
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costosa que los medicamentos convencionales
adquiridos en una farmacia.

Las especies vegetales o sus productos deriva-
dos pueden ser comprados sin receta médica.

= No hay desechos peligrosos que requieran des-
hacerse de ellos en forma segura.

= Alternativa para tratar padecimientos severos.

Desventajas:

= No existe una dosis especifica de una planta
medicinal para cada padecimiento, es decir, no
hay un control. Por falta de un consenso, estas
dosis suelen variar dependiendo del médico
tradicional o terapeuta (pufios, manojos, cho-
rritos, pizcas).

= Son holisticos, no especificos.
= Son menos eficaces para aliviar un problema agudo.

= Presentan problemas para tratar una emergencia.
En casos de crisis, su espectro es muy limitado.

» Llegan a presentar efectos secundarios negativos.

= Puede existir peligro por intoxicacion asociado
a hierbas silvestres.

= Los “remedios caseros” poseen un conocimiento
intangible, puesto que proviene de épocas pre-
hispanicas y en muchos casos, a falta de centros
de salud, constituyen el inico medio de curacién
para muchas comunidades indigenas y rurales.

= Son pocos los profesionales que poseen el cono-
cimiento sobre plantas medicinales.

» La falta de evidencia cientifica que respalde el
uso de la medicina tradicional. Por tanto, es di-
ficil determinar la eficacia de sus terapias.

» Las dificultades relacionadas con la proteccion
de los conocimientos indigenas de la medicina
tradicional, de ahi que se presente un déficit de
informacién y educacion al respecto.

= Los problemas al momento de asegurar un uso
adecuado y correcto de la medicina tradicional.

No obstante, la practica de la medicina tradicio-
nal ha llegado a cuestionar si la terapia es efectiva,
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segura o si los medicamentos tradicionales pueden
llegar a interactuar con los convencionales. Por
otro lado, es comun el cuestionamiento sobre las
personas que practican esta medicina: ;son per-
sonas capacitadas?, jactualizan sus conocimien-
tos?, ;se encuentran regulados por un organismo
de salud oficial?, ;la informacion proporcionada a
los pacientes sobre las bondades de las terapias es
adecuada? Finalmente, ;se han evaluado cientifi-
camente las terapias que lleva a cabo la medicina
tradicional?, ;quién regula esas practicas?, ;como
se promueve esa practica? y jpor qué no se pro-
mueve de una forma oficial?

A nivel internacional, las autoridades en salud
han promovido la regulacion de estas practicas y
su uso racional; sin embargo, hoy en dia existe ca-
rencia sobre este tema. Es de suma importancia to-
mar en cuenta el cumplimiento o incumplimiento
de los cuatro principios fundamentales de la bioé-
tica en el uso de la medicina tradicional: autono-
mia, beneficencia, no maleficencia y justicia (16).
El primero de ellos es la autonomia, que consiste
en el derecho del paciente a consultar toda la infor-
macion de los tratamientos que tiene a su alcance
para elegir un tratamiento o las distintas alterna-
tivas. Esto obliga a las personas que practican la
medicina tradicional a proporcionar la informa-
cién necesaria a sus pacientes sobre los beneficios
y evidencias que avalen la efectividad de un trata-
miento que ofrece o, por el contrario, informar que
no existe o es insuficiente. Por lo general, este prin-
cipio bioético no se logra cumplir, puesto que estas
practicas en la mayoria de los casos no se han so-
metido a la investigacion cientifica. Los pacientes
recurren a la medicina tradicional como una alter-
nativa para tratar sus enfermedades, pero también
hay casos en que ellos recurren a ella sin consultar
previamente a su médico, lo cual puede traer gra-
ves consecuencias, debido a que estos tratamientos
tradicionales llegan a interferir con el efecto de los
medicamentos convencionales e incluso pueden
generar efectos secundarios no benéficos.

El segundo principio es el de no maleficencia o
causar el menor dafo posible. Desafortunadamen-
te, en las terapias tradicionales no se cuenta con
estudios o son insuficientes para garantizar su segu-
ridad, por consiguiente, quienes llegan a utilizarla

estan expuestos a peligros potenciales. Sin embargo,
cabe resaltar que las comunidades que hacen uso
de las plantas han tenido una historia en el cono-
cimiento y uso y no pretenden que sea un medica-
mento que se generalice para todas las personas.

El tercer principio es de beneficencia y no es
suficiente para demostrar que las terapias de la
medicina tradicional no provocan dafo alguno, ya
que es necesario tener evidencias que avalen o ga-
ranticen el efecto benéfico en quien lo recibe. Otro
punto a considerar es la manifestacion de un efecto
placebo, ya que suele observarse en muchos casos
¥, por tanto, surge la pregunta de si esto supone un
engafo o un dafo.

Por ultimo, esta el principio de la justicia. Si los
tratamientos no son efectivos contra los sintomas
de los pacientes, no es justo darles la idea de que
estos funcionen y menos el hecho de pagar precios
excesivos por ellos (17). Sin embargo, si una espe-
cie de planta puede alivar los efectos alternos de la
enfermedad, las autoridades en salud, en cualquier
lugar del mundo, deben procurar el acceso a estas
alternativas medicinales.

De acuerdo con estadisticas de la owms, las
plantas son utilizadas por el 80% de la poblacién
mundial para satisfacer o complementar sus nece-
sidades médicas. Sin embargo, uno de los princi-
pales problemas es su caracter empirico, por lo que
es necesario generar estudios cientificos que avalen
el uso de la medicina tradicional en el tratamiento
de enfermedades o que advierta de sus efectos to-
xicos (18). En este sentido, el objetivo principal de
la fitoquimica-farmacognosia es el estudio cienti-
fico de las plantas toxicas, medicinales e inclusive
aquellas que hasta ahora no han sido utilizadas con
fines terapéuticos, para encontrar alguna actividad
bioldgica en sus extractos, aislar e identificar los
metabolitos secundarios presentes y encontrar los
principios activos involucrados.

Plantas medicinales

Se considera planta medicinal aquella que posee en
alguna de sus partes (tallos, hojas, raices, frutos,
etc.) principios activos que, al ser administrados
en una dosis correcta, pueden producir un efecto
terapéutico en las enfermedades de los seres hu-
manos y animales. En la actualidad se conocen
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aproximadamente 260000 especies vegetales, de
las cuales el 10% es considerado medicinal, es decir
que estas plantas estan recopiladas en tratados mé-
dicos de fitoterapia, modernos y de épocas pasadas
por presentar algun uso (19).

México es considerado como el segundo pais
en el mundo con mayor nimero de plantas medi-
cinales registradas, lo cual evidencia el gran poten-
cial que tienen para su uso en la terapéutica. Sin
embargo, el estudio cientifico de estas plantas se
ha convertido en un reto, pues es necesario demos-
trar su eficacia, seguridad y calidad (20). El uso de
las plantas medicinales ha sido crucial en la his-
toria y cultura de los pueblos indigenas de nues-
tro pais. De hecho, el conocimiento de sus usos y
aplicaciones como un remedio o alternativa frente
a las enfermedades ha sido transmitido de forma
oral de generacion en generacion. Desde antes de
la época prehispanica existia una enorme riqueza
en cuanto al conocimiento de la medicina tradi-
cional practicada por diversos grupos indigenas.
Las comunidades indigenas son poseedoras de un
conocimiento milenario sobre los vegetales y plan-
tas medicinales, como también de la anatomia del
cuerpo humano. Esto les permitio6 llegar a aliviar
de forma efectiva y certera varias enfermedades.

En las ultimas décadas, ante la apariciéon de
nuevas enfermedades y la escasez de firmacos que
logren aliviar algunas patologias, el consumo de
plantas medicinales ha aumentado de forma signi-
ficativa como un recurso para aliviar una enferme-
dad. A pesar de ello, ha circulado publicidad sobre
una infinidad de productos a base de plantas medi-
cinales que ha generado una idea falsa sobre lo que
entendemos por ‘natural’, haciéndolo ver como si-
nénimo de inocuo. Sin embargo, los estudios qui-
micos y biologicos de las plantas medicinales han
senalado que los extractos vegetales poseen una
gran variedad de componentes quimicos (metabo-
litos secundarios), de los cuales se han encontra-
do algunos componentes toxicos. Algunos de los
grupos de metabolitos secundarios con actividad
biolégica en células de cancer son:

Alcaloides: son el grupo mas activo que puede en-
contrarse en las plantas y son fuente importante en
la produccion de medicamentos comercializados
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actualmente. Algunos compuestos de este grupo
poseen actividades citotdxicas y antiproliferativas,
que inciden en la replicacion del ADN o en la sinte-
sis de proteinas de células tumorales, lo que lleva a
la apoptosis de estas (21).

Flavonoides: 1a habilidad que poseen para contra-
rrestar los efectos causados por los radicales libres
es sin duda su actividad bioldgica mas relevante.
Existen abundantes estudios que demuestran la
actividad anticancerigena de estos compuestos; no
obstante, aun se desconoce el mecanismo molecu-
lar por el cual generan esta actividad (22).

Triterpenos: han mostrado una potente actividad
citotoxica contra células tumorales sin generar da-
flos en células normales. Su mecanismo de accién
es inducir la apoptosis de células neoplasicas para
causar la muerte celular programada. La selecti-
vidad de los triterpenos hacia células malignas ha
llevado a presentarlos como una alternativa en el
tratamiento y prevencion del cancer (23).

Lactonas sesquiterpénicas: varios compuestos de
este grupo han presentado una importante activi-
dad anticancerigena, ya que son capaces de inhibir
la via de sefnalizacion del Factor Nuclear kB (NE-
KB), grupo de proteinas que ayudan a controlar
muchas funciones de la célula como la prolifera-
cién y la supervivencia. Este factor hace que las cé-
lulas cancerosas sean resistentes a la quimioterapia
y a la radioterapia (24).

En México se ha reportado que del 30 al 70%
de los pacientes diagnosticados con algun tipo de
cancer ha recurrido al uso de extractos de hierbas
como una terapia alternativa para tratarlo (25). Sin
embargo, la informacion sobre el costo y efectivi-
dad de esta practica es limitada. Muchos pacien-
tes con cancer tienen la idea de que el tratamiento
con plantas medicinales es eficiente y seguro por
el simple hecho de ser “natural”, aun sabiendo que
en la mayoria de los casos no existe alguna evi-
dencia cientifica que avale el tratamiento (26). En
este aspecto, los pacientes a menudo llegan a usar
estos remedios tradicionales sin medicamentos
biomédicos y, en algunos casos, combinados con
medicamentos contra el cdncer sin consultar a sus
médicos previamente (23). El uso irresponsable de
esta practica constituye un riesgo para salud, ya
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que estas plantas medicinales poseen componen-
tes quimicos que pueden interactuar o interferir
con los medicamentos recetados y alterar las vias
metabdlicas de los medicamentos.

Asi mismo, en México se han registrado 300
especies de plantas medicinales de 90 familias
que son utilizadas en medicina tradicional para el
tratamiento del cancer, de las cuales solo 181 han
sido analizadas cientificamente. Las 119 especies
restantes son utilizadas empiricamente en enfer-
medades compatibles con alguno de los sintomas
del cancer. De las especies estudiadas, solo 88 han
sido evaluadas frente alguna linea celular de can-
cer y 14 de estas 88 fueron aplicadas en modelos in
vivo y, como resultado, una de estas especies mos-
tré efectos antineopldsicos (27). En este sentido,
el estudio cientifico de las plantas medicinales es
de gran importancia para la generacién de nuevos
fitofarmacos, ya que la validacion quimica, farma-
cologica y biomédica se ha estudiado en un 5% del
total de las especies registradas (28). Sin embargo,
actualmente los recursos fitogénicos en el mundo
se estan viendo amenazados debido a la acelerada
erosion genética de las especies. Asi mismo, las es-
pecies silvestres han sido sobreexplotadas y, por
consiguiente, ha causado la destruccion de hébitats
naturales, la pérdida del conocimiento tradicional
de estos recursos, entre otros problemas (29). De
acuerdo con estudios (30), la tasa de extincion de
los recursos vegetales ha incrementado considera-
blemente de 100 a 1000 veces en comparacion con
las tasas naturales de desaparicion, en la que po-
siblemente las plantas medicinales se encuentren
involucradas, lo cual nos indica una apremiante
conservacion de ecosistemas naturales, sitios en
donde se encuentran estas plantas medicinales.

Desafortunadamente, a través de los anos, he-
mos presenciado una pérdida en las culturas de los
pueblos indigenas, como lo es la extincién de cada
lengua. Esto también ha conllevado a la pérdida de
conocimientos sobre plantas y sus usos tradiciona-
les que podrian ser claves para el tratamiento de
enfermedades. En México, en el siglo xvi, se ha-
blaban alrededor de 170 lenguas indigenas (26), en
cambio, enla actualidad se hablan 68 (30). En suma,
podemos notar que la conservacion de las plantasy
los conocimientos de los usos tradicionales implica

también la conservacion de los ecosistemas diver-
sos, de las lenguas indigenas de las comunidades
y su amplio bagaje cultural. Cuando perdemos el
conocimiento ancestral, estamos perdiendo la ri-
queza de los pueblos.

Consideraciones para un estudio
con plantas medicinales

Para llevar a cabo un estudio fitoquimico y biologi-
co de plantas medicinales se debe considerar: tener
toda la informacion del uso tradicional de la planta
a estudiar, la taxonomia para garantizar su correcta
identificacion, la informacion del habitat, la evalua-
cién fitoquimica, farmacolégica y toxicolégica. En la
actualidad, estas plantas medicinales son relevantes
porque son fuente directa de agentes terapéuticos,
como también materia prima para la elaboraciéon de
medicamentos semisintéticos mas complejos, por
ejemplo, conocer las estructuras quimicas de los
principios activos de estas plantas sirve como base
para el disefio y elaboracién de drogas sintéticas. Asi
mismo, estos principios activos pueden ser utiliza-
dos como marcadores taxondémicos en la busqueda
de nuevos medicamentos (31).

Antes de emprender un estudio cientifico de
plantas medicinales, es necesario realizar un es-
tudio etnobotanico de las especies de interés para
conocer los usos de estas plantas en la atencién
de la salud por médicos tradicionales y de comu-
nidades rurales (32). Aqui debe tenerse en cuenta
el Protocolo de Nagoya, un tratado complementa-
rio al Convenio sobre la Diversidad Biologica que
expresa la regulacion del acceso apropiado de los
recursos biologicos y los conocimientos tradicio-
nales. Su principal objetivo es “Regular el acceso
a los recursos genéticos y la participacion justa y
equitativa en los beneficios que se deriven de la
utilizacion de los recursos genéticos” (33). Este
tratado busca combatir la biopirateria y el despojo
historico de los recursos naturales y la biodiversi-
dad de los pueblos originarios de un Estado. Ade-
mas proporciona estandares internacionales sobre
el consentimiento informado previo y las condi-
ciones requeridas que pueden acordar un usuario
y el proveedor de tales recursos, de esta forma, se
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podra contribuir a la conservacion de la diversidad
biologica y a la utilizacion sostenible (33).

Posteriormente, se realizara una identifica-
cién botanica que consiste en llevar un ejemplar
de la especie elegida a un herbario para verificar
su identidad botanica (género, especie, subespecie,
variedad, familia). Una vez se haya tenido la iden-
tificacion taxondémica de la especie, puede pro-
cederse a la colecta del material vegetal que sera
utilizado para el estudio quimico y biolégico. Sin
embargo, antes de realizar la colecta, se debe de-
terminar la distribucion geografica y la densidad
de poblacion de la especie a estudiar, asi como el
ciclo de vida de las especies, el tiempo de floracion,
reproduccion, entre otros aspectos ecoldgicos. Asi
también, es necesario considerar factores como la
distancia desde el laboratorio de investigacion y la
calidad de la planta que se va a colectar. Una vez
identificados los sitios de colecta, se tramita un
permiso de recoleccién ante la autoridad federal
u otros documentos necesarios de las autoridades
gubernamentales y de los propietarios del terreno
donde se localice la especie a estudiar. Se llega a
esta medida debido a la recoleccién incontrolada
de las plantas medicinales en el medio silvestre. La
colecta insostenible pone en peligro la superviven-
cia de las plantas medicinales y a las personas que
dependen de ellas (34).

En esta etapa, hay que asignar un tiempo con-
siderable en la planeacién para la tramitacion y
la emision de dichos permisos. También es nece-
sario consultar y respetar la legislacion nacional
existente (35).

La especie a estudiar debera ser colectada en un
periodo 6ptimo para garantizar la calidad de los
componentes a extraer, ya que la concentracion de
los componentes quimicos con actividad biologi-
ca varia de acuerdo con la etapa de crecimiento y
desarrollo en la que se encuentre la planta. Tenien-
do en cuenta lo anterior, se debe elegir un método
de colecta ecoldgico y no destructivo, que variara
considerablemente segin la especie. Por ejemplo,
para la colecta de raices de arboles o arbustos, no
hay que cortar ni desenterrar en su totalidad, como
tampoco cortar la raiz central. En estos casos es
recomendable cortar algunas raices laterales para
evitar la extincion de especies que no suelen ser
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abundantes o que son de dificil localizacién (36).
Todo esto permitira obtener buenos resultados en
los analisis fitoquimicos y biolégicos sin generar
un impacto negativo a las plantas utilizadas y, por
ende, a las poblaciones ecoldgicas en uso.

Investigacion para atencién
del cancer

Desde el siglo pasado, el cancer era considerado
una enfermedad comin que paulatinamente se
convirtié en un problema importante de salud pu-
blica a nivel mundial. De acuerdo con la owms, el
cancer es la primera causa de muerte en el mun-
do y la segunda, después de las enfermedades
cardiovasculares en los paises de ingresos bajos y
medianos (pertenecientes a Africa, Asia, América
Central y Sudamérica) con mas del 70% de las de-
funciones registradas. Esta situacion estd asociada
con deficiencias en las estrategias de prevencion,
diagnostico y tratamiento de la enfermedad (4).

A nivel mundial, el cdncer es una enfermedad
que va en aumento y es considerada como una
de las principales causas de muerte. Tan solo en
el 2012 se registraron 14 millones de casos nue-
vos y 8.2 millones de personas fallecidas, segtn la
oMs, en su Informe mundial sobre el cdncer 2014
(37,38). No obstante, en el 2018, se estima que la
carga del cancer ascendi6 a 18 millones de casos
nuevos y 9.6 millones de muertes. Ademas, la
sobrevivencia se calcula cinco afios después del
diagnodstico y actualmente hay 43.8 millones de
personas en esta situacion (39).

Debido a los cambios en el crecimiento po-
blacional y el envejecimiento, la oms estima que
para el 2030 los casos nuevos sobrepasaran los
20 millones anuales. Sin embargo, esos nimeros
podrian reducirse significativamente, pues se cal-
cula que entre el 30% y el 50% de los canceres son
prevenibles mediante la adopcion de hébitos salu-
dables, vacunacion, diagndsticos y tratamientos
oportunos (39).

El cancer es un trastorno, en esencia genéti-
co, caracterizado por un desequilibrio entre la
proliferacién celular y los mecanismos normales
de muerte celular, lo que conduce al desarrollo
de clones capaces de invadir y lesionar los tejidos
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adyacentes, asi como diseminarse hacia 6rganos
distantes y deteriorar su funcién hasta conducir a
la muerte (40).

Para el paciente, cancer signiﬁca una amenaza
a su vida y bienestar, pero para los sistemas de sa-
lud publica es un problema vinculado a una enorme
pérdida de vidas humanas y recursos econdmicos.
A pesar de los importantes avances en el conoci-
miento y tratamiento de este padecimiento, poco es
el impacto en la baja del indice de mortalidad. Para
abatir de forma significativa esta situacion, se re-
quiere una prevencion y diagnostico temprano, ade-
mds de un tratamiento oportuno y adecuado (41).

Existen multiples factores que dan origen a la
transformacién de una célula normal a cancero-
sa; todos ellos conllevan la adquisicién de nuevas
caracteristicas que les permiten sobrevivir, proli-
ferar y colonizar nuevos tejidos. Asi, los procesos
biolégicos en células normales se ven alterados en
las células de cancer, esto provoca cambios en su
crecimiento, metabolismo, muerte, entre otros. La
visualizacion de estos procesos permite observar
el conjunto de células que constituyen la masa
tumoral como una poblacién heterogénea que in-
teractua entre si y recibe estimulos de las células
no malignas alrededor de ellas (3). Este microam-
biente es el que contribuye al desarrollo de estas
caracteristicas propias de las células malignas. Es-
tas son las caracteristicas de las células de cancer:
inflamacién tumoral, inmortalidad replicativa,
evasion de la destruccién inmune, evasion de los
supresores de crecimiento, sostienen la sefializa-
cion proliferativa, desregulacion de la energia ce-
lular, resistencia a la muerte celular, mutacion e
inestabilidad gendmica, induccién a angiogénesis,
invasioén y metastasis.

En la investigacidn cientifica de plantas medici-
nales contra el cancer puede aplicarse una gran va-
riedad de modelos bioldgicos para evaluar el efecto
citotoxico. El primer paso consiste en evaluar de
manera general los efectos de una planta medicinal
sobre células tumorales y no tumorales; para ello,
se utilizan modelos in vitro en lineas celulares (42).

Las lineas celulares son utilizadas frecuen-
temente en investigacion cientifica como una
herramienta fundamental para la busqueda de
nuevos farmacos a partir de plantas medicinales y

compuestos organicos sintetizados, asi como mo-
delo para el estudio de mecanismos moleculares
relacionados con el cdncer (42). Estas células se
diferencian genética y morfoldgicamente de célu-
las que se han derivado y mantenido en cultivos
primarios. El cambio de un cultivo primario a li-
nea celular es el resultado de una transformacion.
Cada linea celular posee caracteristicas diferentes
como, por ejemplo, la sensibilidad al crecimiento
de virus, lo que indica que no hay un tipo celu-
lar universal. Las lineas celulares son obtenidas
de tumores, por producto de transformacion con
oncogenes o por tratamiento con carcinogénicos;
ademads, tienen la particularidad de crecer de ma-
nera indefinida (43).

Un cultivo primario da origen a las lineas celu-
lares, lo que conlleva a la presencia de varios linajes
de fenotipos similares o distintos. En muchos de
los casos existe gran similitud entre células de una
linea y otra; sin embargo, no son idénticas. La uni-
formidad genética de una linea celular es mejorada
por clonado celular, en este caso se aisla una sola
célula que debe proliferar para formar una colonia
de células clonales. Al elegir uno de los linajes ce-
lulares (ya sea por clonado, por separacion fisica o
por otra técnica de seleccion), se obtienen ciertas
propiedades especificas que han sido identificadas
en la masa de células del cultivo; esta linea celular
se transforma en cepa celular.

Normalmente, las lineas celulares tienen una
vida finita que, de acuerdo con el tipo de célula,
puede prolongarse entre 20 y 80 generaciones. Una
vez superado ese limite, las células entran en una
etapa denominada senescencia en la que pierden
la capacidad de proliferar, debido al acortamiento
de telomero y, por lo tanto, mueren. Existen otras
células (de roedores y tumorales) que evitan la se-
nescencia y dan lugar a lineas celulares continuas
que crecen indefinidamente (44).

El Instituto Nacional del Cancer (Nc1) pone
a disposicion de la comunidad cientifica el panel
Nc1-60 de lineas celulares de tumores humanos
que ha sido util por mas de 20 afos. Este panel em-
pezd a operar en 1990 y consta de 60 lineas celula-
res diferentes de tumores humanos que son usados
para identificar y caracterizar nuevos compuestos
quimicos capaces de inhibir la proliferacion o la

Consideraciones bioéticas para la investigacién cientifica de plantas medicinales contra el cAncer en México



destruccion de estas células malignas. Este panel
estd disefiado para detectar hasta 3000 compuestos
de productos naturales o sintéticos por afo, con
posible actividad anticancerigena. El panel posee
células de diferentes tipos de cancer como leuce-
mia, melanoma, cancer de pulmon, colon, cerebro,
ovario, mama, prostata y rifién.

La utilidad de este panel es unica, ya que la
complejidad de la dosis de las 60 lineas celulares,
producida por el compuesto de prueba, da como re-
sultado una respuesta bioldgica que puede ser uti-
lizada en algoritmos para conocer los mecanismos
de accion del compuesto de prueba o determinar
un patrén de respuesta que pudiera ser o no simi-
lar a alguno de los compuestos prototipo incluidos
en la base de datos del Nc1. Ademads, después del
estudio de varios objetivos moleculares celulares
en las 60 lineas celulares, es posible seleccionar
los compuestos con mayor probabilidad de inte-
ractuar con un objetivo molecular especifico (45).
El estudio de muerte celular es materia de interés
para reactivar este proceso en las células de cancer.
En la investigacion cientifica de plantas medicina-
les contra el cancer se busca que un extracto o un
compuesto aislado de una parte de la planta afecte
la viabilidad y proliferacién de células tumorales
y no tumorales. De esta manera, en estos ensayos
podemos encontrar posibles efectos citoestaticos
y citotdxicos. Asi mismo, permiten cuantificar el
nimero de células vivas o la velocidad de creci-
miento de la poblacién celular. Para ello, se miden
marcadores de actividad celular como la actividad
metabdlica, el nimero de células viables o no via-
bles presentes en un cultivo, el nimero de divisio-
nes que ocurren en la poblacidn, la produccion de
ATP o la sintesis de ADN. Los métodos utilizados
para estas mediciones frecuentemente son ensayos
colorimétricos, de unién y tinciones.

Cuando se trabaja con extractos vegetales en
alguna linea celular del Nc1-60, se debe conocer
la concentraciéon del extracto capaz de producir
un efecto antiproliferativo. Para ello, se calcula la
IC50 que es la concentracién necesaria para inhi-
bir en un 50 % la proliferacién celular de una li-
nea celular en un determinado periodo de tiempo.
De acuerdo con el estudio realizado por Atjana-
suppat et al. (46), la actividad antiproliferativa de
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extractos vegetales se categoriza segtin su concen-
tracion inhibitoria media (IC;,) en cuatro grupos:
< 20 pg/mL, activo; > 20-100 pg/mL, moderada-
mente activo; > 100-1000 ug/mL débilmente ac-
tivo y > 1000 pg/mL, inactivo. Con base en este
criterio, se pueden tomar decisiones para deducir
la actividad de un extracto.

Dilema bioético en investigacion
del uso de plantas medicinales
contra el cancer

Desde hace miles de aios los médicos egipcios y
griegos describian el cancer como enfermedad en
sus trabajos. De hecho, se han encontrado momias
peruanas y egipcias con cancer, como se constata
en el Papiro Ebers, 4000 afios a.c. (47).

Es bien sabido que las enfermedades con ca-
racteristicas similares al cancer han aumentado
considerablemente en los ultimos afos y el prin-
cipal factor de riesgo es la edad. Cada afo se diag-
nostican nuevos casos de cancer a nivel mundial;
sin embargo, existe todavia un enorme descono-
cimiento social sobre esta enfermedad, ya sea por
ignorancia o por el miedo de pensar en la muerte.
Este panorama, desafortunadamente favorece al-
gunas falsas ideas en torno al cdncer que se con-
vierten en mitos. Tales mitos y leyendas en torno
al cancer se reproducen de tal modo que apare-
cen en escena terapias pseudocientificas, es decir,
aquellas practicas que no poseen valor terapéutico
alguno y que no pueden formar parte del cuerpo
del conocimiento médico o cientifico, pues pro-
meten curaciones milagrosas que han empeorado
y llevado a la muerte a pacientes que han acudido
a ellas (47). Es aqui donde las plantas medicinales
juegan un papel importante como alternativa en el
tratamiento del cancer, ya que son una fuente ac-
cesible, asequible y culturalmente apropiada para
la atencion primaria de la salud para mas del 80%
de la poblacion. La importancia de uso radica en
que durante las primeras etapas del cancer es posi-
ble detener la proliferacion de las células malignas
(48). Las comunidades marginadas de las zonas
rurales e indigenas que no tienen acceso a los sis-
temas de atencién médica de su pais son quienes
dependen de los conocimientos de la medicina
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tradicional, puesto que son culturalmente fami-
liares, técnicamente simples, econémicos y suelen
tener algunos efectos positivos (49).

El objetivo principal de la fitoquimica es el es-
tudio de los constituyentes quimicos de las plantas.
Dicho estudio abarca su biosintesis, metabolismo,
distribucion natural, funcién bioldgica, purifica-
cion y elucidacién de estructuras quimicas. Para
empezar un estudio fitoquimico eficiente, se reco-
mienda que la especie a estudiar no sea muy rara,
que sea accesible por su ubicacion y que exista un
namero suficiente de ejemplares. También se re-
comienda establecer el valor de la cultura popular
sobre las propiedades de las plantas que han utili-
zado. Posteriormente, esta informacién puede ser
de gran utilidad, por eso el estudio debe ser muy
cuidadoso y lo mas metodico posible, sin dejar de
lado que México se encuentra en sus inicios en el
desarrollo y estudio de los productos naturales de
manera formal (50).

Las plantas y sus constituyentes como metabo-
litos secundarios tienen una larga historia de uso
en la medicina moderna y en ciertos sistemas de
medicina tradicional, ya que son fuentes de me-
dicamentos importantes como atropina, codeina,
digoxina, morfina, quinina y vincristina (51). Por
lo tanto, hay que evaluar las necesidades de investi-
gacién médica con antecedentes y bases éticas.

En cuanto al estudio de las plantas medicina-
les, la bioética puede definirse como una reflexion
sobre la naturaleza y la definicién de “lo bueno”
en la aplicacion de alternativas a enfermedades
de padecimiento humano. Tal reflexion se basa
en los efectos de una posibilidad tradicional fren-
te a la complejidad de la enfermedad. Como una
busqueda académica, la bioética filosofica y reli-
giosa examina los origenes, prioridades, énfasis e
implicaciones practicas de diversos bienes en es-
tas aplicaciones de la medicina tradicional y, a su
vez, establece la importancia de la cosmovision
ancestral en el entendimiento de la salud desde la
relacion de los seres humanos con las plantas que
conforman su entorno proximo, casa, habitat. Las
personas valoran las diferentes cualidades, pero
también sus bienes de varias maneras en relaciones
diversas entre si, por razones de tipo cultural, eco-
némico o antropoldgico, dependiendo de los fines

(52). El uso de las plantas con fines medicinales y
conocimiento tradicional se debe identificar y ana-
lizar dentro de un conjunto general de valores en
esta relacion de investigacion cientifica. Por tanto,
es prioritario ubicar las necesidades de los pueblos
originarios en un entorno natural y el papel de la
ciencia en la mejora de los padecimientos de estos
pueblos. En esta triada de ciencia, conocimiento
tradicional y sociedad (pueblos primigenios), se
enfrentan, principios de justicia, responsabilidad y
equidad para con los seres humanos.

En general, la ética de la investigacion se puede
clasificar en cuatro lineas de pensamiento: valor
social, validez cientifica, relacién beneficio-ries-
go favorable y, por tultimo, asociaciones de cola-
boracién. Esto tendria el potencial de evocar los
desafios especificos en las comunidades interna-
cionales de investigacion a base de plantas medi-
cinales, con el fin de abordar todas las deficiencias
en la investigacion y lograr una practica bioética
adecuada (53).

En el aspecto normativo, en México la recolec-
cién y comercializacion de especies vegetales esta
reglamentada, por tanto, para evitar problemas de
tipo legal de orden federal, es conveniente conocer
los reglamentos, dependencias y tramites idoneos.

Reglamentos

Los reglamentos mas importantes en materia de
proteccion de flora y fauna a nivel federal son:

a) La Norma Oficial Mexicana NOM-059-SEMAR-

NAT-2010, Protecciéon ambiental, Especies
Nativas de México de flora y fauna silvestres-
Categorias de riesgo y especificaciones para su
inclusion, exclusion o cambio-Lista de especies
en riesgo, la cual menciona a las especies con

riesgo dentro del pafs.

b) Ley General del Equilibrio Ecoldgico y Protec-
cion al Ambiente (LGEEPA).

¢) Ley General de Vida Silvestre.

d) Ley Federal de Derechos, establece las cuotas y
las condiciones de estudio y explotacion de la
flora y fauna silvestres.

e) Catalogo de la Convencion sobre el Comercio
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Internacional de Especies Amenazadas de Fau-
na y Flora Silvestres (CITES, por sus siglas en
inglés) de especies amenazadas por extincion a
nivel mundial.

Dependencias

Las dependencias que se encargan de la observacion
de la aplicacion adecuada de la legislacion y progra-
mas ecologicos en México son la SEMARNAT (Secre-
taria del Medio Ambiente y Recursos Naturales),
el INEcc (Instituto Nacional de Ecologia y Cambio
climatico) y la PROFEPA (Procuraduria Federal de
Proteccion al Ambiente), esta ultima se encarga de
investigar los delitos ecoldgicos. En cada municipio
también existen las comisiones municipales de eco-
logia o las direcciones del medio ambiente encarga-
das de la elaboracion y cuidado de las disposiciones
de sus reglamentos internos. A nivel internacional,
se tienen dependencias de la oNU que brindan in-
formacion cientifica y financiamiento a programas
ecoldgicos importantes, ademds de organismos de
vigilancia y denuncia que no pertenecen a la oNU,
como Greenpeace.

Trdmites

El siguiente listado muestra la secuencia de pasos
para solicitar un permiso de colecta de plantas. Asi
mismo, permite un control de colecta y la valida-
cion de uso de las plantas, de acuerdo con su cate-
goria de conservacion:

1) Identificar el género y especie del espécimen
a estudiar

2) Verificar que no se encuentre en el listado
de la c1TES o de la Norma Oficial Mexicana
NOM-059-SEMARNAT-2010.

3) Realizar un oficio para solicitar el permiso de
colecta junto con la solicitud para registro de
Unidades de Manejo para la Conservacion de
Vida Silvestre (UmA).

4) Llenar registro del plan de manejo.

5) Realizarla colecta y el informe anual de activi-
dades de la uma.

En cuanto a las decisiones éticas en la medicina y
el uso de plantas medicinales, existen varias pautas
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en linea que sirven como orientacion en el uso de
la medicina convencional. Esto incluye los princi-
pios de beneficencia, no maleficencia, autonomia
del paciente, justicia y responsabilidad publica. Ta-
les principios proporcionan una guia sobre coémo
los médicos deben interactuar con los pacientes y
cual es la funcién principal de los medicamentos
en medicina complementaria y alternativa (15).
Por su parte, la beneficencia satisface la obligacion
del médico en la promocién de la buena salud del
paciente. Esto requiere medidas apropiadas para
que solo se puedan asegurar resultados positivos
en el tratamiento de los pacientes, como lo espera
la practica médica (54).

Conclusiones

El cancer es una de las enfermedades con las ma-
yores tasas de mortalidad en el mundo, ademas, la
cifra de nuevos casos de personas con cancer ha
incrementado sorprendentemente en los ultimos
afos. Debido a la falta de acceso a los servicios de
salud publica y al alto costo de los medicamentos
utilizados en la quimioterapia, muchas personas
que habitan principalmente en zonas rurales han
considerado la medicina tradicional para atender
esta enfermedad. Sin embargo, la ausencia de una
regulacion para el uso adecuado de extractos vege-
tales conlleva a una mala prictica en el tratamien-
to de las enfermedades de los pacientes que acuden
a productos a base de plantas medicinales y, por
consiguiente, pueden poner en riesgo su salud. Es
por ello que cumplir con un perfil de seguridad
y eficacia a través de ensayos clinicos se hace ne-
cesario. En la medicina tradicional los efectos te-
rapéuticos que pudieran encontrarse ain no han
sido reconocidos; sin embargo, existe una riqueza
importante de conocimiento en la medicina tradi-
cional por explorar. Es tarea de la comunidad cien-
tifica avalar o desmentir el uso tradicional que se
le esta dando a las especies vegetales. para lograrlo,
se deben cumplir criterios de responsabilidad, ho-
nestidad en la informacién y una validacién cien-
tifica en los efectos del uso de plantas para crear un
vinculo entre la teoria, la investigacion y la prac-
tica, con la finalidad de ofrecer soluciones a largo
plazo y garantizar la proteccion ética de pacientes
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con cancer que acuden a esta alternativa. Final-

mente, es de vital importancia establecer desde la
medicina la intervencion con fines de pruebas en

pacientes con cancer y, con mayor énfasis, desde la
medicina tradicional, aspectos bioéticos relaciona-

dos con la salud del paciente. De igual manera, se
deben considerar el cumplimiento de la normativi-

dad y la responsabilidad en el uso de plantas, prin-

cipios de justicia y cuidado de la autonomia con los

seres humanos en México y el mundo.
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