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¿Cuál es su área de investiga-
Ción?
Siempre estuve interesada en la inves-

tigación aplicada a la medicina, esen-

cialmente en Bioquímica de Esteroides 

tema que profundicé en el Instituto 

Nacional de Ciencias Médicas y 

Nutrición Salvador Zubirán y lo seguí 

haciendo el resto de mi vida porque 

eso es lo que me gusta.

En mis primeros años 

de la UAM era muy difícil 

hacer investigación; no 

contábamos con la 

infraestructura que tene-

mos ahora. Me asocié 

con la Dra. Beatriz García 

Fernández y desarrolla-

mos una pomada anti-

acné cuyo contenido 

fundamental eran este-

roides. Ganamos el pre-

mio otorgado por la Asociación 

Farmacéutica Mexicana por la mejor 

aportación a la farmacia en el año 

de 1984. En 1989 patentamos nuestro 

trabajo pero después nos fue imposi-

ble transferir la tecnología a la indus-

tria, por lo que cada una de nosotras 

siguió un rumbo diferente en su traba-

jo de investigación. 

Posteriormente en colaboración con 

el Dr. Eugene Bratoeff de la Facultad de 

Química de la UNAM, desarrollamos los 

métodos para determinar el efecto far-

macológico de los nuevos esteroides 

sintetizados por su grupo de investiga-

ción. Desafortunadamente el Dr. 

Bratoeff falleció en 2014, pero dejó 

como legado a nuestro laboratorio una 

gran variedad de compuestos esteroi-

La Dra. Marisa Cabeza saLinas es bióLoga por La UniversiDaD 
naCionaL aUtónoMa De MexiCo y Maestra en bioLogía De La 
reproDUCCión por eL institUto naCionaL De CienCias MéDiCas y 
nUtriCión saLvaDor zUbirán. es Maestra y DoCtora en 
investigaCión bioMéDiCa básiCa por La UniversiDaD naCionaL 
aUtónoMa De MéxiCo.

Dra. Marisa Cabeza saLinas 
Foto: CLaUDia LiLiana López López

http://www.innsz.mx/opencms/
http://www.innsz.mx/opencms/
http://www.innsz.mx/opencms/
https://sia.xoc.uam.mx/sia/profesor_investigador/resp.php?index=4555#!/datos_personales
https://sia.xoc.uam.mx/sia/profesor_investigador/resp.php?index=4555#!/datos_personales
https://universitam.com/academicos/noticias/eugene-a-bratoeff-obtuvo-el-premio-martin-de-la-cruz-en-investigacion-quimica-y-biologica/
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dales (más de 160) cuya actividad bio-

lógica hemos ido demostrado a lo largo 

de varios años de trabajo.  Estos com-

puestos han sido identificados como 

inhibidores del crecimiento benigno de 

la próstata, así como del crecimiento 

de tumores prostáticos malignos obte-

niéndose resultados muy prometedores, 

los cuales han sido publicados en revis-

tas especializadas.

Los esteroides han sido muy útiles a 

lo largo de las últimas décadas, han 

transformado la vida de las mujeres 

desde que ellas pueden planificar su 

familia utilizando las píldoras anticon-

ceptivas, hechas a base de hormo-

nas esteroidales, además de que han 

mejorado los trastornos que se produ-

cen durante la menopausia y tam-

bién han demostrado su eficacia en 

casos de infertilidad. En fin, el uso de 

estas hormonas ha marcado un avan-

ce muy importante en medicina. 

¿Por qué la Próstata? 
A pesar del progreso de las ciencias 

farmacéuticas durante los últimos 50 

años, la función específica de la prós-

tata aún es poco conocida. Se cree 

que es un órgano importante para la 

fertilidad del hombre y que protege el 

tracto urinario de las infecciones, sin 

embargo, es un sitio frecuente de 

infección e inflamación.

En la próstata se presenta el mayor 

número de enfermedades benignas. 

El 50% de los hombres, con aproxima-

damente 50 años de edad, padecen 

de hiperplasia prostática benigna. Este 

padecimiento se caracteriza por el 

agrandamiento anormal de la prósta-

ta y el 25% de los hombres que la 

sufren son sometidos a cirugía. La prós-

tata está considerada como el sitio 

predominante de cáncer en el hom-

bre, puesto que de los 90,000 casos 

diagnosticados cada año en USA 

aproximadamente 26,000 pacientes 

mueren a causa de esta enfermedad.

Aunque innumerables grupos de inves-

tigación y compañías farmacéuticas 

han encaminado todo su conocimien-

to y esfuerzo a la detección temprana 

del cáncer de próstata, la mayoría de 

los pacientes que lo padecen presen-

tan metástasis dispersa que conduce 
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a la muerte inevitable al término de su 

diagnóstico. En México, el cáncer de 

próstata es la causa de alrededor de 

72.2 muertes por cada 100,000 habi-

tantes (Secretaría de Salud).

¿Cuál es el tratamiento Para el 
CánCer de Próstata?
Existen tratamientos potencialmente 

curativos para las etapas tempranas 

del cáncer de la próstata, sin embar-

go, los intentos para erradicar la 

metástasis no han sido exitosos. La 

cirugía y la radiación son métodos 

comunes de tratamiento que pueden 

afectar la calidad de vida del enfer-

mo, porque producen efectos secun-

darios como incontinencia, lesión 

intestinal e impotencia sexual, ade-

más de los propios de la radiación. 

Aunque la cirugía representa el trata-

miento más aceptado para combatir-

lo, la terapia anti androgénica se pre-

senta como una alternativa terapéuti-

ca que actualmente ha adquirido 

importancia, con base en el hecho de 

que esta enfermedad es dependiente 

de andrógenos. Existe una gran varie-

dad de anti andrógenos; los de mayor 

interés terapéutico pertenecen a la 

serie esteroidal, puesto que son homó-

logos de los compuestos naturales de 

LoCaLizaCión De La próstata en eL CUerpo DeL varón

FUente: HUMan boDy anatoMy systeM, CapítULo De anatoMy reproDUCtive MaLe systeM

http://www.wordreference.com/definicion/andr�geno
https://www.cancer.gov/espanol/publicaciones/diccionario/def/terapia-de-antiandrogenos
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los cuales provienen, destacan los 

derivados de la progesterona.

La actividad principal de los fár-

macos que se encuentran actual-

mente en el mercado es la siguiente:

1. Análogos de la hormona liberado-

ra de gonadotrofinas, que evita la 

liberación de hormona luteinizante 

e indirectamente la de andrógenos.

2. Inhibidores de la conver-

sión de la testosterona (T) a 

5α-dihidrotestosterona (DHT), me-

diante inhibidores de la enzima 

5αreductasa que cataliza esta re-

ducción. La DHT es un andrógeno 

casi 100 veces más potente que 

la T, y causa hiperplasia prostática 

benigna y cáncer de la próstata.

3. Antagonistas del receptor de an-

drógenos.

¿Cómo funCionan estos fárma-
Cos?
Para poder comprender el mecanis-

mo de acción de los fármacos que 

controlan enfermedades dependien-

tes de andrógenos, es necesario 

ahondar en los aspectos fisiológicos y 

bioquímicos de las funciones repro-

ductivas en el varón.

Las características sexuales en los 

machos de los mamíferos dependen 

de dos hormonas esteroidales: la T y 

la 5α- DHT. Ambas hormonas se unen 

a un receptor típico conocido como 

el receptor de andrógenos que se 

encuentra en el citoplasma de las 

células diana. Esta unión promueve, 

mediante varios procesos bioquími-

cos, la síntesis de diferentes proteínas 

que producen las características 

sexuales secundarias en el varón 

como son: el crecimiento del vello 

púbico y barba, el engrosamiento de 

la voz, el crecimiento de los genitales, 

el desarrollo de la masa muscular etc.

El conocimiento de que la DHT es 

un andrógeno más potente que la T, 

y con un papel diferente al de la pro-

“Existen tratamientos potencialmente curativos para las eta-
pas tempranas del cáncer de la próstata, sin embargo, los 
intentos para erradicar la metástasis no han sido exitosos”.

http://www.rdnattural.es/blog/hormona-luteinizante-lh/
http://www.peaktestosterone.com/es/Testosterona_DHT.aspx
http://www.peaktestosterone.com/es/Testosterona_DHT.aspx


14

Investigación y servicio

Enlaces Xochimilco. Información que vincula

pia testosterona, llevó al descubri-

miento de la enzima 5α-reductasa, 

que se encuentra presente en los teji-

dos dependientes de andrógenos. La 

actividad normal de la enzima 

5α-reductasa produce la reducción 

de la T a DHT. Existen tres isotipos de 

esta enzima: la de tipo 1 que se 

encuentra en el hígado y la piel de 

los hombres adultos; la de tipo 2 que 

es muy abundante en la próstata, 

cuero cabelludo y piel tanto en el 

feto como en el adulto; y la de tipo 3 

que se ha detectado en células can-

cerosas de la próstata. 

La T tiene efectos anabólicos y 

mantiene la espermatogénesis en 

humanos, mientras que la DHT media 

algunos efectos como el incremento 

del vello facial y del cuerpo, el creci-

miento de la próstata y el incremento 

de la secreción de las glándulas sebá-

paneL a: MeCanisMo De aCCión De anDrógenos.
paneL b: eFeCto De La FinasteriDa y De La DUtasteriDa.
FUente: HUMan boDy anatoMy systeM, CapítULo De anatoMy reproDUCtive MaLe systeM 
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ceas. La actividad anormal de la 

5α-reductasa en humanos resulta en 

un aumento de los niveles de DHT en 

tejidos periféricos, lo cual está impli-

cado en la presencia de hipertrofia 

prostática benigna, el cáncer de 

próstata, el acné y el patrón de calvi-

cie en el varón, lo que sugiere que 

tanto la 5α-reductasa como la DHT 

juegan un papel importante tanto en 

la fisiología como en la patología de 

enfermedades andrógeno-depen-

dientes.

La deficiencia de la 5α-reductasa 

en los varones produce una diferen-

ciación incompleta de los genitales 

externos al nacimiento, de tal forma 

que son reconocidos como niñas. En 

la pubertad estos individuos presen-

tan niveles de T plasmática normales 

o elevados lo que produce su viriliza-

ción; sin embargo, la próstata perma-

nece pequeña. Estos individuos nunca 

presentan acné o la línea del pelo 

típicamente masculina y tienen nive-

les plasmáticos muy bajos de DHT. En 

estos individuos el tratamiento con 

DHT induce el crecimiento de la prós-

tata y del pene y mejora su actividad 

sexual. Estos datos han estimulado el 

desarrollo de los inhibidores de la 

5α-reductasa con la finalidad de dis-

minuir la hipertrofia prostática benig-

na y mejorar el cáncer metastásico 

de próstata.

Los compuestos inhibidores de la 

enzima 5α-reductasa más extensa-

mente estudiados son los 4-azaeste-

roides, entre los que se encuentra la 

finasterida y la dutasterida. La finaste-

rida tiene 100 veces mayor afinidad 

por la 5α-reductasa de tipo 2 que por 

la de tipo 1 y reduce los niveles de 

DHT entre un 70-90%, así como el 

tamaño de la próstata. Este com-

puesto es el primer inhibidor de la 

5α-reductasa aprobado en los Estados 

Unidos para el tratamiento de la hiper-

trofia prostática benigna. Por otro 

lado, la dutasterida es más potente 

que la finasterida, ya que posee una 

mayor vida media que la finasterida 

e inhibe a los dos tipos de isoenzimas 

de la 5α-reductasa. La finasterida, al 

igual que la dutasterida, se encuen-

tran actualmente disponibles en el 
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mercado y se utilizan para disminuir el 

tamaño de la próstata en la enferme-

dad conocida como hipertrofia pros-

tática benigna y para controlar el 

cáncer de la próstata.

Dado que la T y la DHT tienen un 

receptor común, parece sorprenden-

te que el efecto de la DHT no sea 

mimetizado por la T. Esto podría expli-

carse considerando que la DHT, tiene 

mayor afinidad por el receptor que la 

propia T y por lo tanto amplifica la 

señal androgénica. Por lo que la con-

versión local de T a DHT por la enzima 

5α-reductasa sirve como una amplifi-

cación del efecto androgénico. 

Dicha amplificación podría ser menos 

crítica en donde la T es suficiente 

para causar el efecto androgénico, 

como es en el desarrollo muscular, 

pero es esencial para los tejidos que 

son dependientes de DHT como la 

próstata, las vesículas seminales, las 

glándulas sebáceas y el desarrollo 

sexual fetal masculino.

Fenotipo de un individuo XY con deFiciencia de 5α-reductasa

paneL a) en Los priMeros Meses De viDa. 
paneL b) eL MisMo inDiviDUo a Los 19 años De eDaD.
FUente:HUMan boDy anatoMy systeM, CapítULo De anatoMy reproDUCtive MaLe systeM 
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los mediCamentos

Los compuestos empleados actual-

mente en la terapia médica para 

curar enfermedades prostáticas y 

que compiten con los andrógenos 

por el receptor son: el acetato de 

ciproterona, la flutamida, la bicalu-

tramida, nicalutamida, enzalutamida 

y otros antiandrógenos no esteroida-

les. Todos estos compuestos se unen 

al receptor de andrógenos y se utili-

zan para tratar en cáncer de prósta-

ta. A pesar de que hoy en día hay 

una gran variedad de compuestos 

con efecto antiandrogénico y como 

inhibidores de la 5α-reductasa, su uso 

es restringido, debido a que produ-

cen diversos efectos adversos como 

pérdida de la libido, impotencia, 

anormalidades en el semen y atrofia 

celular.

Con base en todos estos datos, en 

nuestro laboratorio hemos desarrolla-

do los métodos para determinar el 

efecto farmacológico de alrededor 

de 160 derivados esteroidales sinteti-

zados por el Dr. Eugene Bratoeff de la 

Facultad de Química de la UNAM. 

Con dicha metodología hemos iden-

tificado la actividad de las moléculas 

esteroidales con actividad antiandro-

génica, ya sea como inhibidores de 

la enzima 5α- reductasa o como anta-

gonistas de andrógenos. Los resulta-

dos obtenidos son muy prometedo-

res; se han encontrado algunos con 

actividad más potente que la finaste-

rida y la dutasterida, incluso se han 

probado como inhibidores del creci-

miento de células cancerosas con 

resultados muy alentadores, los cua-

les han sido publicados en revistas 

especializadas. 

“En nuestro laboratorio hemos desarrollado los métodos para 
determinar el efecto farmacológico de alrededor de 160 deri-
vados esteroidales”.


