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Un Bosquejo historico del
descubrimiento
de las uniones
comunicantes

Este acocil,
inmévil, encuentra
su equilibrio
sobre su cabeza

y sus quelas,
*Hipnotizar* un
acocil es un truco
popular entre los
nifios y adultos de
todo el mundo.

Fidel Ramon, Amelia Rivera
y Guido A. Zampighi

Introduccion

El concepto de una "'comunicacién intercelu-
lar'" se inicia en los primeros anos del siglo XX,
cuando Santiago Ramén y Cajal (1933) establece
que las neuronas son entidades independientes.
Estaindividualidad neuronal hizo dificil entender que
la funcién altamente coordinada del sistema ner-
vioso resultara de la simple suma de |a actividad de

"

El Dr. Fidel Ramén y la Dra. Amelia Rivera son profesores-
investigadores de| Departamento de Fisiologia, Biofisica y
Neurociencias; el Dr. Guido A, Zampighi pertenece al Depar-
tamento de Anatomia del Centro de Investigacion Neuromus-
cular Jerry Lewis, Escuela de Medicina de la Universidad de
California en Los Angeles.

millones de neuronas; pararesolver esta paradojase
introdujo el concepto de comunicacion intercelular,
Fue Sir Charles Sherrington (1900) quien propuso el
término “sinapsis” (de la palabra griega synapsis,
que significa tocar o contactar) para describir aque
llas regiones de la superficie neuronal especializadas
en lacomunicacion. Este concepto, sin embargo, no
aclaraba la naturaleza de la comunicacion.

Dos son los mecanismos posibles para la
trasmision de senales eléctricas entre las células:
uno quimico y otro eléctrico. En principio, los meca-
nismos de la trasmision sinaptica quimica son
iguales a los de la comunicacion por medio de
hormonas hidrosolubles; sin embargo, en la
trasmision quimica, y en particular parala conversion
de senales eléctricas en quimicas, las dos células
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requieren de mecanismos especializados, que se
encuentran acoplados por medio de unasubstancia
quimica denominada el trasmisor. En cambio, en la
trasmision eléctrica entre dos células contiguas, que
llamamos acopladas, éstas se ponen en contacto
por medio de verdaderos puentes citoplasmicos o
canales, por los que pueden difundir los iones lle-
vando un tipo de propagacion eléectrica llamado
electroténica. Como en este caso los citoplasmas de
las dos células contiguas estan comunicados direc-
tamente, es posible que moléculas noiénicas crucen
de una célula a otra, y cuando esto ocurre hablamos
de comunicacién metabdlica.

La trasmisién sinaptica eléctrica fue descu-
bierta durante |la busqueda de una preparacion mas
util para el estudio de latrasmision sinaptica quimica,
e inicialmente se creyo que solamente existia entre
las células de algunos tejidos deinvertebrados como
crustaceos y anélidos. Por esto fue considerada mas
bien una curiosidad. La demostracion de su presen-
cia en todas las especies animales a partir de Hydra,
asi como en la gran mayoria de los tejidos de
mamiferos, inclusive en el sistema nervioso central
(SNC), les ha dado un enorme interés, que va en
aumento conforme se les encuentra mas a menudo.
Actualmente la funcion de numerosos tejidos puede
entenderse solo mediante un conocimiento
adecuado de la modulacién que la célula ejerce
sobre las uniones comunicantes. En particular, la
demostracion de la presencia de sinapsis eléctricas
y quimicas una al lado de otra en numerosas neuro-
nas del SNC, sugiere que las dos deben estar inter-
actuando para determinar la funcién neuronal.

Con el fin de enfatizar la importancia de las
uniones comunicantes, en este articulo se hara un
breve bosquejo de las circunstancias que llevaron a
su descubrimiento, asi como algunos comentarios
relacionados con su interés. Enseguida, describire-
mos un estudio llevado a cabo para determinar
algunas caracteristicas importantes de su fun-
cionamiento.

Fisiologia de la comunicacion
intercelular

El hecho de que una célula, llamada excitable
porque es capaz de responder a un estimulo pro-
duciendo senales eléctricas, sea también capaz de
trasniitir estas senales a ofra conligua era ya cono-
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c ido hace mas de 100 anos. En 1877, Emil Du Bois
Reymond escribi6: “De los procesos naturales que
permiten pasar excitacién solamente dos son, en mi
opinién, dignos de ser considerados: o existe en el
limite de una substancia contractil una secrecién
estimulatoria en forma de capa fina de amonio, acido
lactico, o alguna ofra substancia potentemente es-
timuladora; o el fenémeno es de naturaleza
eléctrica”. Como es conocido, esta segunda
hipétesis normé las investigaciones en el campo de
la comunicacién intercelular durante el final del siglo
XIX y el principio del siglo XX. Por otra parte, tomé
casi cincuenta anos descubrir que la “substancia
potentemente estimuladora del musculo
esquelético es el neurotrasmisor acetilcolina,

Aunque la trasmisién quimicade losimpulsos
nerviosos fue cuestionada inicialmente en forma
general, hacia 1950 habia sido demostrada y acep-
tada para el sistema nervioso auténomo. Los tra-
bajos clasicos de Otto Loewi y Sir FHenry Dale y
colaboradores, mostraban que la trasmision de los
impulsos eléctricos en el sistema nervioso
parasimpatico era debida a acetilcolina, mientras
que en el sistema nervioso simpatico era adrenalina
el trasmisor. Esto habia sido tan claro para Sir Henry
Dale desde muchos anos antes, que ya en 1933
habia propuesto el uso de los términos colinérgico y
adrenérgico para describir las correspondientes fi-
bras nerviosas (ver la excelente relacion histérica de
los descubrimientos relacionados con las sinapsis
quimicas hechas pordos de sus personajes, Sir John
C. Eccles, 1964, y Zacharyas Bacq, 1975).

En cambio, el problema de la trasmision
neurona-neurona y fibra nerviosa-musculo
esquelético no fue facilmente resuelto. En 1932 el
consenso sostenia que |a trasmision nervio-musculo
era eléctrica, aunque ya para entonces Claude Ber-
nard habia encontrado que el curare blogueaba la
contracciéon muscular sin afectar su excitabilidad.
Por muchos afos también se arrastré la posibilidad
de la trasmision eléctrica de impulsos en el sistema
nervioso central, en parlicular debido a los esfuerzos
de Sir John Eccles; pero para la mitad de la década
de los 50's, gracias al trabajo llevado a cabo por Sir
Bernard Katz y José del Castillo en la sinapsis for-
mada entre el nervio ciatico y el misculo sartorio de
la rana, el mecanismo quimico de la trasmisién
sinaptica fue aceptado y la hipotesis alterna desa-
parecio de |a literatura cientifica. Sin embargo, como
la terminal presinaptica del nervio ciatico era muy
pequena para su registro intracelular, Sir Bernard



Katz se mantuvo a la busqueda de una preparacién
donde el tamafio de los componentes sinapticos
fuera suficientemente grande para permitirle llevar a
cabo registros intracelulares simultaneos de ambas
células pre- y post-sinéptica.

Ventana de una célula a otra. En higado, las unlones comunicantes forman

de miles de cada una de ellas un canal,

Sin embargo, a pesar de la belleza de la
demostracion de la existenciay caracterizacion de la
trasmisién sinaptica quimica, no todas las evidencias
experimentales podian ser explicadas con la misma
simpleza. Por ejemplo, este mecanismo no explicaba
latotalidad de los datos experimentales obtenidos en
el sistema nervioso de algunos invertebrados de
los géneros Annelidae y Cruslacea. En estas
preparaciones, los trabajos de George Johnson
(1924), Ladd Prosser (1940) y Cornelis Wiersma
(1947) mostraban que los axones laterales gigantes
de la cadena nerviosa del gusano de tierra y del
acocil, propagaban senales eléctricas tanto enforma
centripeta como centrifuga y sin retardo. Estas ob-
servaciones fisiologicas fueron importantes, ya que
estos axones estan interrumpidos por septa con las
caracteristicas anatémicas de sinapsis, y resultaba
dificil explicar que dichas sinapsis tuvieran tan poca
influencia en la propagacion de las senales
eléctricas.

Por otro lado, la sinapsis entre el axon medial

o lateral y lafibra motora del acocil (llarnada sinapsis
gigante motora) permitia el paso de senales
eléctricas solamente en direccién centrifuga, por lo
tanto comportandose como una sinapsis quimica.
Como en este caso ambos axones son grandes (40-
100um endiametro), los registros intracelulares eran
posibles y Edwin Furshpan y David Potter, entonces
postdoctorales en el laboratorio de Sir Bernard Katz,
hicieron el estudio detallado de su mecanismo de
trasmision. Ellos demostraron que se frataba deltipo
de trasmision que ahora llamamos eléctrica y que
ademasrectificaba, esto es, dejaba pasarla corriente
con mayor facilidad en una direccién que en ofra.
Estos resultados electrofisiolégicos aparecieron
publicados como el primer estudio de una sinapsis
eléctrica, primero en forma de nota corta en Nature
(1957) y después en el Journal of Physiology (1959).

Posteriormente, en 1961, Akira Watanabe y
Harry Grundfest estudiaron el mecanismo que deter-
mina la trasmisién de senales a nivel del septum en
los axones laterales del acocil. Ellos encontraron, a
diferencia de lo que ocurre en la sinapsis gigante
motora, que esta otra sinapsis no rectifica, esto es,
permite el paso de corriente con igual facilidad en
ambas direcciones. Este nuevo mecanismo de
trasmision entre los axones laterales de acocil fue
denominado eléctrico y es debido a la difusién
directa (electrénica) de corriente, semejante alo que
ocurre durante la propagacion de senales eléctricas
en un axon no mielinizado.

Actualmente, y debido alos estudios sobre el
mecanismo de comunicacion eléctrica entre las
células de numerosos drganos y animales, sabemos
que el comportamiento no rectificante de esta si-
napsis es el mas comun. Por el contrario, el meca-
nismo rectificante se encuentra restringido a la
comunicacion entre unas pocas neuronas en condi-
ciones in vivo, aunque aparentemente se produce
faciimente cuando las neuronas se colocan en cul-
tivo de tejidos.

Unavez que se establecieron las condiciones
para determinar las caracteristicas
electrofisiolégicas de la trasmision eléctrica, fue
posible demostrar su presencia en numerosos
organos tanto de invertebrados como de vertebra-
dos. Asi, los trabajos de Maynard Dewey y Lloyd Barr
(1962, 1964) indicaban que las células de tejidos
conocidos hasta entonces como "sincicios funcio-
nales”, tales como los musculos liso y cardiaco,
también se comunicaban entre si por medio de
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trasmisién eléctrica. Por otro lado, Susumu Hagiwara
(1962) mostraba su presencia entre neuronas de
sanguijuela y Michael Bennett y cols (1959, 1960,
1968) laponian en evidencia entre numerosas neuro-
nas de peces, iniciando asf su demostracién en el
SNC de vertebrados.

Debido a que los estudios electrofisiolégicos
entre los anos de 1957-1963 fueron hechos so-
lamente enneuronas y células de misculos cardiaco
y liso, se creyé que la trasmisién eléctrica era
propiedad de células que necesitaban propagar
potenciales de accion en forma rapida y segura. Sin
embargo, la generalidad de este mecanismo fue
apreciada solamente después del trabajo de Werner
Loewenstein y Yoshinobu Kanno (1964), quienes
demostraron el hecho sorprendente, en aquel
tiempo, de que el acoplamiento eléctrico existia
también entre células de tejiidos no excitables, tales
como glandula salival de la mosca Chironomus y
organos de vertebradcs como el rifién, la vejigay el
higado.

A partir de entonces la comunicacién inter-
celular mediada por uniones comunicantes ha sido
demostrada entre casi todas las células homélogas
de un organismo (por ejemplo, célula epitelial-célula
epitelial) asi como entre numerosas células
heterélogas (por ejemplo, ovocito-células granulo-
sas), Esta profusién de uniones comunicantes casi
permitiria parafrasear un famoso dicho: indiquenme
dos células cualesquiera en un organismoy estas se
podran conectar via uniones comunicantes.

Una consideracién sobre la nomenclatura
usada es la siguiente. El hecho de que exista
trasmisién eléctrica tanto entre células excitables
como no excitables ha originado una confusién
semantica. El uso habia reservado la palabra sin-
apsis para describir las zonas neuronales ocupadas
en la comunicacién intercelular, inicialmente aquel-
las de origen quimico. Como las primeras demostra-
ciones de comunicacion intercelular de tipo eléctrico
fueron también hechas en neuronas, la palabra sin-
apsis, eléctrica en este caso, parecia apropiada. Sin
embargo, con la demostracion de que la
comunicacion eléctrica existe aun en células cuya
funcién primordial no parece ser la generacion de
senales eléctricas rapidas como potenciales de
accion, el uso de la palabra sinapsis para describir
esta comunicacion en hepatocitos, por ejemplo,
parece inadecuada, Para evitar tal confusién en este
trabajo las hemos llamado uniones comunicantes,
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que ademas de ser una frase mas descriptiva de su
funcién no es indicativa de un tipo particular de
célula.

Morfologia de las uniones
comunicantes

Laprimera descripcién morfol6gica completa
de una unién comunicante, el organelo membranal
que constituye la base anatémica de la trasmisién
eléctrica, fue hechaenla sinapsis entre las terminales
del VIl par craneano y la dendrita lateral de la célula
de Mauthner en el bulbo raquideo del pez dorado.
En esta sinapsis, Taro Furukawa y Edwin Furshpan
(1963) demostraron la presencia de trasmisién
eléctrica, mientras que David Robertson (1963) hizo
un estudio morfolégico de las uniones comunican-
tes, que él llamo discos sinépticos, y que en la
actualidad se considera clasico. David Robertson
describi6 la unién comunicante como una regién
donde las membranas de las dos células estaban
estrechamente asociadas, con una obliteracién casi
completa del espacio extracelular. En las secciones
de tejidos perpendiculares al plano de la unién
comunicante, ésta mostraba una apariencia penta-
laminar (tres estratos densos separados por dos
estratos claros) de aproximadamente 14 nm de
espesor. En cambio, en los cortes finos orientados
paralelos o ligeramente tangenciales a la unién se

Dibujo de un acocil del
génaro Procambarus
clarkis, realizado para el
libro de Tomas H.
Huxley,




mostraban particulas en forma de anillo, ordenadas
en un arreglo hexagonal y separadas por una distan-
ciade aproximadamente 9 nm de centroacentro, con
undepbsito de metales pesados de 2nm de didmetro
en el centro de cada anillo proteico. David Robertson
interpreté la estructura pentalaminar como debida a
dos membranas unidas por sus hojillas externas, el
patrén hexagonal como un ordenamiento de
oligbmeros de proteinas en el plano de la unién y el
depésito de metales como la representacion
morfolégica de la apertura del canal responsable de
la trasmisién eléctrica. A partir de este estudio, el
arreglo hexagonal de las particulas ha sido la
caracteristica mas importante para la identificacién
morfolégica de las uniones comunicantes.

Las estructuras que aqui hemos llamado
uniones comunicantes tienen varios nombres en
inglés, de los cuales el mas comuin es “gap-junc-
tions”. Las circunstancias que rodean este nombre
son las siguientes. Alrededor de 1960 Jerome Lettvin
estaba elaborando una hipotesis de la accién del ion
calcio sobre las membranas excitables y estu-
diando varios iones encontré que las propiedades
del ion lantano tenian grandes semejanzas con las
del ion calcio. Publicé este estudio en 1964 y sugirié
que los sitios de la membrana que unian calcio
debfan también unir lantano, pero con mas fuerza
debido a su trivalencia. Esta sugerencia fue tomada
por dos postdoctorales en el laboratorio de David
Robertson, Carlos Doggenweiler y Samuel Frenck,
quienes en 1965 utilizaron el lantano como marcador

Esquema del sistema
nervioso de un acocil, en el
que se muestra la cadena

nerviosa central y la
distribiicién de los gangli

del espacio extracelular. Esto se debe aque, unavez
unido a las membranas, este ion no es lavado du-
rante la preparacién del tejido para microscopia y
forma precipitados que son opacos alos electrones,
de manera que pueden verse al microscopio
electrénico. Este conocimiento sirvié de base a Jean-
Paul Revel y Morris Karnovsky, quienes en 1967 uti-
lizaron soluciones con lantano para ftratar
especimenes fijados y encontraron que los iones
lantano podian insinuarse en el pequeno espacio
libre entre los canales de las membranas de las
células acopladas. De estamanera el espacio quedo
claramente marcado y originé el nombre con el que
comunmente se conocen estas uniones.

El desarrollo de técnicas nuevas de
microscopia electrénica, como la fijacién con glu-
taraldehidoy las infiltraciones con lantano, asf como
el uso de técnicas de criofractura y contraste nega-
tivo, han permitido confirmar y ampliar la descripcion
original hecha por Robertson de las uniones comu-
nicantes, y describirlas en una gran variedad de
tejidos. Mas recientemente, Nigel Unwin y Guido
Zampighi (1980) se avocaron al estudio de las
uniones comunicantes por medio de técnicas
cristalogréficas y reconstruyeron por vez primera la
estructura tridimensional de las proteinas que la
forman, con lo cual llegamos al estado actual del
conocimiento sobre estas unidades.

El resultado de los estudios llevados a cabo
hasta ahora nos permite reconocer que la union
comunicante estd formada por proteinas con un
peso molecular de aproximadamente 28kD, donde
seis de éstas forman el canal que cruza la membrana
de upa célula. Al comunicarse con ofras seis
proteinas semejantes de una célula contigua, se
forma un canal que atraviesa las dos membranas
celulares y el espacio extracelular entre ellas. Por
este canal pueden atravesar moléculas pequenas,
tales como iones, aztcares, nucleotidos ciclicos y
varios otros compuestos, con la limitante de que su
tamario debe ser menor al equivalente a un peso de
aproximadamente 1200 D.

Enanosrecientes se ha conseguido aislarlas
proteinas que constituyen las uniones comunican-
tes,y como resultado de esto hasido posible secuen-
ciarlas completamente, desarrollar anticuerpos
monoclonales contra ellas e incorporarlas en bica-
pas artificiales de lipidos. Méas recientemente se ha
encontrado el gene que las produce y se estan
manipulando en diversos tipos de mutantes. Todos
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estos progresosrecientes sugieren que no estélejos
el momento en que conozcamos completamente las
propiedades biofisicas del canal aislado, pero écudl
es su papel en el funcionamiento celular?

Una de las consecuencias de la presencia de
una comunicacion intercelular mediada por puentes
citoplasmicos se relaciona con el punto de vista bajo
el cual hemos estudiado durante gran parte de este
siglo los érganos animales, en particular el sistema
nervioso central, Con el conocimiento actual de que
la gran mayoria de las células de un organismo,
incluyendo las neuronas de vertebrados superiores,
poseen uniones comunicantes morfolégicamente
demostrables, el concepto de la teoria neuronal esta
sufriendo una revisién: éson las células nerviosas
entidades independientes, aun cuando sus citoplas-
mas confluyan debido a la presencia de verdaderos
puentes entre ellos?, ési las células controlaran la
apertura y el cierre de estos canales, se mantendria
de esta manera la individualidad?, épodria decirse
que el SNC es un sincicio para moléculas de bajo
peso molecular? Estas son algunas de las preguntas
que actualmente se plantean en numerosos labora-
toriosy para las cuales alin no hay respuestas claras,
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Introduccion

Generalidades

Se denomina comunicacion intercelular al
intercambio de iones y metabolitos entre dos células
sin que estos atraviesen el medio extracelular. Se
dice de estas células que ‘estan acopladas,
eléctricamente si el intercambio es de iones, y
metabdlicamente si es de metabolitos. Actualmente
sabemos que este tipo de comunicacién es impor-
tante para varios eventos fisiol6gicos, entre los que
se encuentra el transito rapido de senales eléctricas
entre células excitables (capaces de generar poten-
ciales de accién) y la sincronizacién de grupos
celulares para estas mismas senales. También
sospechamos fuertemente que esta comunicacion
juega un papel relevante en ofros procesos
fisiolégicos menos conocidos, como el desarrollo y
la diferenciacién celular.

El organelo responsable de la comunicacion
intercelular es conocido como la unién comunicante.
Esta union esta formada por subunidades proteicas
localizadas en la membrana de cada una de las
células acopladas y que, al asociarse en grupos de
seis subunidades, forman un canal hidrofilico por el
cual se establece la difusion pasiva de iones y
metabolitos pequenos, posiblemente hasta un peso
molecular no mayor de 1200 Daltons. Los canales asi
formados han sido estudiados con técnicas
bioquimicas y biofisicas, y laimagen que se tiene de
ellos es la siguiente:

a) Las proteinas que forman los canales son
fosfoproteinas con un peso molecular de aproxi-
madamente 26KD por cada subunidad y suestruc-
tura primaria (secuencia de aminodacidos) se conoce
completamente, Seis de estas subunidades se agru-
pan para formar un complejo con un canal central
que atraviesa la membrana celular de lado a lada
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sobresaliendo mas en el lado externo. La unién con
una estructura semejante en la membrana de otra
céelula permite la formacién del canal completo que
establece la comunicacién entre el interior de las
células acopladas.

b) La estructura secundaria de cada una de
las proteinas que cruzan la membrana posee una
alfa-hélice, y las hélices correspondientes de las seis
subunidades forman el canal hidrofilico.

c) La estructura cuaternaria de las proteinas
se ha podido determinar parcialmente por métodos
cristalograficos, y se conocen los cambios que dan
lugar a la apertura y cierre del canal.

Desde el punto de vista eléctrico el canaltiene
una conductancia de 100 a 200 pS, discrimina po-
bremente con respecto a la carga de las moléculas
quelocruzan y,en general, parece no depender para
su cierre o apertura de cambios en el voltaje
transunién o transmembrana. En cambio se cierra
debido ala unién de calmodulina activada por calcio.
Sin embargo, los datos experimentales recientes
indican que las células de diferentes tejidos pueden
tener mecanismos reguladores especificos, lo que
permitiria que su control estuviera ligado a las nece-
sidades del tejido en el que se encuentran y no
solamente a factores celulares. Ademas, se ha po-
dido demostrar que el canal mismo tiene fluctua-
ciones espontaneas entre los dos estados, abierto y
cerrado, aunque es probable que ademas existan
estados intermedios.

Por necesidad, tanto los datos bioquimicos
como los biofisicos han sido obtenidos a partir de
proteinas aisladas, de proteinas incorporadas en
bicapas lipidicas artificiales, o de células aisladas en
las que se han usado pipetas de punta muy pequena
(-1um) adosadas a la membrana celular y llenas de
una solucién que tiene acceso a los canales a través
de un agujero en la membrana, Por lo tanto, debido
a que este tipo de estudios no es aplicable a células
que se encuentran en érganos o tejidos, se sabe
poco sobre el nimero y comportamiento de los
canales en condiciones normales, y menos adn
sobre los mecanismos fisiol6gicos que controlan y
regulan la comunicacion intercelular.

Eneltrabajo que presentamos aqui enfocare-
mos solamente un aspecto de la importancia de las
uniones comunicantes que es el siguiente: si se
pudiese demostrar que los canales se encuentran
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presentes esencialmente para permitir el paso de
senales eléctricas, estosugeririaque el paso de otras
moléculas no es importante; aunque, por supuesto,
esta conclusion estaria limitada por el tipo de células
en las que se hace el estudio, que son células
excitables adultas. Para hacer este estudio hemos
tratado de determinar si en un axén de acocil el
nimero de canales presentes es el que se esperaria
de la necesidad de pasar Unicamente senales
eléctricas (i6nicas), en particular potenciales de
accién. Este enfoque nos parece (til, porque nos ha
permitido obtener datos sugestivos de que el papel
fisiolégico de los canales de las uniones comunican-
tes entre axones laterales de acocil es primor-
dialmente facilitar el paso de potenciales eléctricos,
mientras que el paso de substancias no-iénicas o es
restringido por mecanismos especificos o pareceria
ser una consecuencia con pocos efectos,

Variaciones fisioldgicas en el grado de
acoplamiento celular

Una observacién morfolégica bien esta-
blecida es que la cantidad de superficie de mem-
brana que contiene los canales varia de acuerdo al
estadofisiolégico deltejido. Por ejemplo, en estudios
morfolégicos hechos por medio de cortes finos del
utero de mamifero, se ha observado que durante el
ciclo sexual la longitud de uniones comunicantes
entre las células musculares lisas cambia, des-
de unas fracciones de micra durante la fase
progestogénica, hasta varias micras durante la fa-
se estrogénica. Mas aun, esta longitud de la zona de
intercomunicacién aumenta progresivamente du-
rante el embarazo, llegando a su maximo inmedia-
tamente antes del parto, para declinar luego.
Estas variaciones se han interpretado como debidas
a cambios en la extensién de la membrana involu-
crada en la comunicacion intercelular y sugieren su
control por las hormonas sexuales, lo que puede
correlacionarse, teleolégicamente, con la funcién
utérina. Esto es, podriamos decir que el méximo
acoplamiento ocurre al final del embarazo, cuando
se requiere la mayor coordinacién de las células
musculares con el fin de producir contracciones
efectivas en el momento del parto.

En ofros casos se ha observado que la
extension de las &reas de contacto entre las células
de un mismo organo depende de la regién donde
estas se encuentren. Por ejemplo, en el corazén de
mamiferos todas las células musculares estén aco-



pladas eléctricamente en grado variable, siendo este
menor entre las células musculares verdaderas y
mayor entre las células del tejido especializado de
conduccién. En cambio, en la zona de transicién
eléctrica entre las auriculas y los ventriculos, deno-
minado el nodo auriculo ventricular, el grado de aco-
plamiento entre las células es muy pobre. De nuevo,
consideraciones teleolégicas nos permiten suponer
que la razén de estas variaciones es producir una
propagacién lenta del fenémeno eléctrico en el nodo
aurfeulo ventricular, con el fin de asegurar que la
contraccién de las auriculas ocurra antes que la de
los ventriculos.

Parapoder determinar realmente las razones
por las cuales existe un grado de acoplamiento
diferente entre diferentes células, inclusive dentro de
un mismo érgano, es necesario empezar por cono-
cerel nimero de canales presentes entre dos células
acopladas cuando éstas se encuentran en un tejido
y en condiciones fisiologicas. Lino se podria pregun-
tar; éel ndmero de canales intercelulares que se
requiere para acoplar eléctricamente dos células es
siempre el mismo?, y si no es, écual es el nimero
minimo de canales que produciria un acoplamiento
efectivo? En relacién a este dltimo punto se ha
especulado que cuando dos células con resistencia
eléctrica de entrada (R, ) alta se acoplan, la resisten-
cia de acoplamiento entre ellas (R) serfa comparati-
vamente menor a la de entrada, Por lo tanto, uno
podriaesperar que unafraccion mayor de lacorriente
eléctrica inyectada en una célula acoplada de Ralta
pasarfa através de los canales intercelulares, mien-
{ras que esta fraccion serfa menor para células con
resistencias de entrada bajas. Esto, a su vez, sugiere
queelnimero de canales requerido paraacoplar dos
células variara de acuerdo con la resistencia de
entrada de estas células,

A continuacion describiremos algunos resul-
tados de un estudio reciente donde las parliculas
membranales que se observan mediante la criofrac-
fura de dos axones acoplados de acocil, y que
corresponden a las proteinas que forman los ca-
nales, fueron contadas en su totalidad. En seguida
correlacionaremos este nimero con el de laresisten-
cia eléctrica de acoplamiento en los mismos axones.
Esto se hard por medio de una simple relacion
inversa ,y, como un ejemplo de la utilidad de ésta,
generaremos la curva del nimero de canales que da
origen a una curva tipica del desacoplamiento ob-
tenido durante un experimento electrofisiolégico, Fi-
nalmente, mostraremos datos obtenidos en diferen-

tes preparaciones experimentales que ilustran el
hecho de que la resistencia de entrada a la célula y
el nimero de canales calculados para numerosas
células tanto excitables como inexcitables, también
pueden ser correlacionados por una relacion in-
versa. Todos estos datos sugieren que los canales
de las uniones comunicantes estan directamente
relacionados con el paso de senales eléctricas entre
las células y, aparentemente, son utilizados princi-
palmente paraello. Elacoplamiento metabdlico entre
estas células excitables pareceria ser de importancia
secundaria, al menos cuando son células adultas,

El nimero de
canales intercelulares

Métodos morfoldgicos

El parametro que determina el acoplamiento
entre dos células es el nimero de canales abiertos en
la unién comunicante y es claro que conforme este
nuimero cambia, también cambiara el grado de aco-
plamiento. Asi, cuando hay muchos canales abiertos
y la resistencia equivalente de todos ellos es baja
decimos que las células estan bien acopladas. Por el
contrario, cuando hay pocos canales abiertos pre-
sentes, lo que resulta en una resistencia de acopla-
miento alta, hablamos de células parcial ototalmente
desacopladas. Paralos propositos de estadiscusion
restringiremos el concepto de desacoplamiento a un
incremento en la resistencia de acoplamiento (R)
suficientemente grande como para dificultar el paso
de potenciales de accién entre células excitables.

Una discusién util sobre el nimero de ca-
nales intercelulares presentes durante los eventos
fisiolégicos celulares se inicia con el conocimiento
de: a) el nimero total de canales entre dos células,
y; b) cuantos de estos canales estan abiertos en una
condicién particular. Esta informacion no se obtuvo
hasta recientemente y el parametro utilizado en la
literatura es el ndmero que resulta de dividir el
perimetro total de la célula medido en cortes finos de
tejido, por la fraccion de este perimetro que contiene
uniones comunicantes. Sin embargo, como el
nimero de canales intercelulares entre axones de
acocil ya ha sido obtenido, estos datos serviran de
base para la discusion siguiente.

En un estudio morfolégico de la region de
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acoplamiento entre dos axones de acocil, Zampighiy
cols (1988) contaron todos los canales queforman la
unién comunicante. Esto fue posible debido a las
siguientes caracteristicas de la preparacién: a) en
cadagangliode la cadenanerviosaun axon lateral se
acerca a su contraparte ipsilateral en una region
llamada septum donde se establece una zona tnica
de acoplamiento; b) una caracteristica morfolégica
identificante de las zonas de acoplamiento en los
artrépodos es que, al separarse las hojillas mem-
branales durante la criofractura, las particulas que
corresponden a las proteinas de los canales per-
manecen en la cara externa (E), mientras que en
otros animales sucede lo opuesto, las particulas
permanecen en la cara plasmaética (P) de la mem-
brana.Ademas, lacaraE delamembranatiene pocas
particulas de otro tipo y existe diferencia entre el
tamano de las particulas que son canales y otras

Figura 1. Caras de criofractura de la regién septal entre axones laterales de acocil
en la cadena nerviosa a nivel del 3er. ganglio abdominal, A IJna sx‘lm réplica

Y

proteinas de membrana, lo cual es sumamente
ventajoso para el conteo de los canales, y; c) las dos
células pueden ser controladas
electrofisiolégicamente, por lo que en ocasiones los
resultados de estudios morfolégicos pueden ser
correlacionados con el comportamiento eléctrico en
un mismo axén.

Para el estudio morfolégico se siguieron dos
protocolos experimentales: en uno el 4rea de unién
fue fijada en condiciones control, esto es, con los
axones bien acoplados, mientras que en el otro los
axones fueron desacoplados previamente a la
fijacion. La figura 1 muestra una micrografia de bajo
aumento, en la que se observa la cara E de la
membrana de un axén de acocil obtenida por medio
de criofractura. Esta es la regién del septum y las
areas marcadas con negro correspondenalas zonas

Figura 2. Camdemhﬁamradela wgiénsepuldamneslalmuhsdemcﬂ

que abarca una gran porcidn dal septum tra las areas sii
cidas. Amplificacion X1,000. B. Mayor amplificacién del area nlnéphna marcada
con un rectangulo en la parte A Aqui pueden distinguirse las particulas que

den a los les, y un mayor de una zona se muestra en el
tocliad(o, Amplificacion X25,000 (recuadro X75,000), Tomado de Zampighi y cols.
(1988).
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Amparﬂménxmum B. Después de inducir el d plamiento de los
las freas sindplicas se caracterizan por pocas placas y numerosas particulas
dispersas. Amplificacion X50,000. Tomado de Zampighi y cols, (1988).




llamadas sinapticas, donde se encuentran las
uniones comunicantes. Mediciones en varias
fotografias como esta permitieron determinar que el
area total de acercamiento entre dos axones es de
22,500 um?,

La figura 2A muestra la amplificacién de una
delas areas ennegrecidas enlafigura1, Aquipueden
observarse numerosas particulas de aproximada-
mente 16 nm en diametro principalmente agrupadas

TABLA|

scoplado  desacoplado
Resistencia de acoplamiento (KO) -20 27
Area del septum (um?) 22,500 22,500
Area de |a sindpsis (um?) 1,350 1,350
Area de la unién comunicante (um#) 120 13
NG de particulas (en pl ) 350,000 33,000
Nimero de particulas (no en placas) 35,000 NM
G fsti de uni comur de mxones laterales de

mocil {tomado ds Zamplghi ¥y c.nlu IB!!G| NM = no medido, El valor de la
porresponds al “intrinseco”, obtenido
o an uﬂa dabida el axoplasma.

igi pﬂf g

Los datos morfol6gicos obtenidos de lazona
de acercamiento entre axones de acocil acoplados y
desacoplados se encuentraenlatabla 1. Estos datos
muesiran que cuando los axones estan bien acopla-
dos la unién comunicante esta formada por un gran
nimero de particulas con las caracteristicas
morfoldgicas de canales, agregados principalmente
en placas, y donde solamente el 10% no lo estan. La
pregunta que se ocurre ahora es, dcuantas de estas
particulas, con las caracleristicas morfolégicas de
canales, corresponden a canales abiertos? Una
respuesta a esta pregunia se obtendra en la
siguiente seccién.

Métodos electrofisiolégicos

Si hacemos la suposicion de que todos los
canales de unaunién comunicante soniguales, detal
manera que la contribucién de cada canal a la
resistencia de union (R) entre dos células es la
misma, ésta estara dada la ecuacién siguiente:

R=R/N (1)

donde R es la resistencia de un canal aislado y N
representa el nimero tfotal de canales abiertos. Ya
que podemos usponer que R es una constante,
vemos que la relacion entre la resistencia de unién
(R) y el nimero de canales abiertos (N) es inversa, y
su representamén gréficaes unahipérbolaequilatera
con los ejes Ny R, como asintotas perpendiculares.
Esta ecuacién (1) puede ser graficada escogiendo
un valor apropiado para la constante R y hemos
usado 6.67 x 10° Ohms porque esta resistencia
equivale a 150 pS, un valor que cae dentro del
intervalo de los valores de conductancia de canal
tnico medidos experimentalmente (120 pS en
células de la glandula lacrimal de rata, Neyton y
Trautmann, 1985; 165 pS en células de musculo
cardiaco, Veenstray DeHaan, 1986). La graficaresul-
tante de N contra R, se muestra en la figura 3.

Himata da 4 -

ot

R Ohima)

Figura 3. Relaciones entre el nimero de canales abiertos (N) y la
resistenciade unién (R)) calculadaapartirdelaecuacién(l)y suponiendo
que G, = 150 pS.

En axones laterales de acocil laresistencia de
unién medida es de 50 a 80 K Ohms, pero estos
valores corresponden a la resistencia de unién mas
la resistencia del axoplasma entre los electrodos, y
por lo tantono pueden ser usados en la ecuacion (1),
Sin embargo, los resultados experimentales de
Johnston y Ramon (1981) les permitieron encontrar
la resistencia intrinseca de la unién, con la que se
pueden obtener los datos que, graficados enlafigura
3,ya pueden ser comparados con los calculados a
partir de las mediciones anatémicas. El valor ob-
tenido fue aproximadamente 20 K Ohms, y repre-
senta la resistencia intrinseca de todos los canales
abiertos de una unién comunicante.

Ya que a partir de las mediciones
morfolégicas hemos obtenido el ndmero total (N) de
canales en una sinapsis, ahora podemos localizar el
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intercepto de N y la resistencia intrinseca R en la
figura 8. Como puede verse, si el numero de
particulas agregadas en placas en condiciones
control se toma como el nimero de canales abiertos
(N = 8.5 x 10°%) y usamos el valor de 20 K Ohms para
Fil., el punto que tiene estas coordenadas se encuen-
tra muy cercano a la curva teérica mostrada en la
figura 3. Mas aun, la sustitucién de estos valores en
la ecuacién (1) nos permite calcular una conductan-
cia hipotética de 143 pS para un canal aislado de la
unién comunicante entre axones de acocil, un valor
que es muy parecido al medido en otras células.

La curva mostrada en la figura 3 es la gréfica
de la ecuacién (1), pero de ella solamente hemos
obtenido un punto medido experimentalmente. Por
lo tanto, hemos hecho otra correlacién estructura-
funcién similar a la anterior para asegurarnos de la
aplicabilidad de esta relacién, usando valores de
resistencia y cuantificacién de canales en axones
desacoplados eléctricamente. El desacoplamiento
se indujo sustituyendo 50 mM del cloruro de sodio
del medio externo por una cantidad equivalente de
acetato de sodio. En estas condiciones, el pH interno
de los axones disminuye desde un valor control de
7.0 hasta aproximadamente 6.7, mientras que la
resistencia de acoplamiento aumenta a valores de
aproximadamente 275 K Ohms en 20 minutos. En
estos axones desacoplados el nimero de particulas
membranales agrupadas en placas y con las
caracteristicas morfolégicas de canales es de 3.3 x
104,

Cuando el nimero de canales y laresistencia
de acoplamiento medidos en axones desacoplados
se localizan en los ejes apropiados de lagréficaenla
figura 3, se observa que su intercepto se encuentra
muy cercano a la curva graficada a partir de la
ecuacion (1). Como es de esperarse debido a esta
localizacién, el valor de la conductancia unitaria cal-
culado usando estos dos ndmeros es también cer-
cano a los medidos experimentalmente. Esto es,
usando R, =275 KOhms y N = 3.3 x 10, el valor de
G calculadoes 110pS. Este resultado valida una vez
mas las relaciones entre estos dos parametros y que
se muestran en la figura 3.

Una conclusién se puede derivar del hecho
de que la resistencia equivalente de los canales
contados en el estudio morfolégico corresponda
muy bien con el valor de resistencia medido: todos
los canales que se encuentran agregados en placas
deben corresponder a canales abiertos. Esta
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conclusi6n se ve reforzada con esta dltima prueba
hechaen axones desacoplados, y unaconsecuencia
que se deriva de ella es que, ya que aparentemente
no existen canales cerrados en las placas, el desaco-
plamiento en las condiciones estudiadas debe ser
consecuencia del cierre delos canales y su posterior
eliminacién de la placa.

Un analisis de la figura 3 indica que como FiI
esta relacionado con N en forma inversa (ec. 1), la
curva que relaciona estos dos parametros es una
hipérbola con dos asintotas, los ejes R, y N.Porlo
tanto, cuando N es pequena, Rjes granda y cambia
rapidamente; lo opuesto sucede cuando N es
grande. En el caso de las mediciones morfolégicas el
conteo de las particulas que comprenden una unién
comunicante puede ser muy preciso, siempre que el
4rea del septum sea una superficie relativamente
plana. Sin embargo, esta no se encuentra asi en
todas las condiciones, y de una geometria esen-
cialmente plana en axones control. se pasa a una
superficie muy irregular durante el desacoplamiento.
En particular, usando soluciones con acetato, el de-
sacoplamiento es concomitante con grandes cam-
bios en la morfologia de las zonas de unién, lo que
hace muy dificil el obtenerimagenes donde una gran
superficie de la membrana quede expuesta. Por
estas razones el numero total de canales contados
en estas condiciones tiene un factor de error mayor
que el conteo en condiciones control. Por otro lado,
las determinaciones electrofisiolégicas de resitencia
de acoplamiento son méas exactas cuando R alcanza
valores grandes, debido a que larelacién senal/ruido
mejora dramaticamente. En oftras palabras, las
regiones de la curva donde los métodos
morfolégicos y electrofisiolégicos son mas confi-
ables no son las mismas y para valores grandes de
R. es dificil contar N, mientras que para valores
grandes de N, R. no puede ser medido con precisién.

Comparaciones con valores
experimentales

Axones laterales de acocil

A partir de la relacién inversa entre R y N
mostrada enlafigura 3, es posible calcular el nimero
de canales abiertos (N,) que necesitamos en cada
instante para producir los cambios en R, que se
observan durante una maniobra experimental que
resulte en el desacoplamiento de dos células. Con el



fin de ejemplificar el resultado de un célculo de este
tipo, hemos tomado los datos obtenidos de un
experimento en el cual dos axones de acocil fueron
desacoplados al agregar acetato a la solucién ex-
terna.
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Figura4.Cambio en laresistencia de acoplamiento (Ry) entre dos axones
de acocil cuando se agrega acetato en el medio externo. La gréfica del
camblo en el nimero de canales en la unién comunicante entre los
axonesfue calculadaapartir delosvalores doH] pormedio de la ecuacién

().

Lafigura4 muestra el cambio en laresistencia
de acoplamiento entre dos axones de acocil cuando
al tiempo cero se agrega acetato de sodio al medio
externo. Inicialimente la resistencia de acoplamiento
es 80 K Ohms, y después de acetato aumenta gradu-
almente hasta alcanzar 1 M Ohms a los 25 minutos.
Posteriormente hay una disminucién espontanea de
R, que llega a 500 K Ohms 50 minutos depués de
acetato. Aplicando la ecuacién (1) a esta curva, y
considerando Gu = 150 pS, hemos reconstruido el
cambio en el nimero de canales abiertos en la unién
comunicante que daria origen a la curva de R, mos-
tradaenlafigura 4. Estareconstruccion se encuentra
también en la figura 4 y varias caracteristicas de ella
son dignas de mencién.

a) El nimero de canales abiertos que co-
rresponde a la resistencia basal de acoplamiento de
80 K Ohms es aproximadamente de 8.3 x 104 un
nimero menor que el nimero de particulas con-
tadas en las preparaciones control(3.5x10°). Esta
discrepancia se explica porque el valor de resisten-
cia de acoplamiento usado para las comparaciones
con los parametros morfolbgicos es el valor
intrinseco de R, (- 20 K Ohms), mientras que la curva
N, de lafigura A’lfue hecha a partir de los valores me-
didos de estaresistencia, que sonlos que también se
muestran en |a figura 4(R). La razon para no usar
los valores intrinsecos durante esta reconstruccion
es que las correcciones necesarias para obtener ese
niimero no son obvias cuando los axones estan de-

sacoplados, ain parcialmente. Por lo tanto hemos
preferido usar los valores medidos directamente.

b) La curva que describe el numero de ca-
nales abiertos cae rapidamente durante los
primeros diez minutos después de la aplicacion de
acetato, tiempo al cual R, aumenta solamente hasta
500 K Ohms. El significado de este cambio puede
apreciarse mas facilmente con el siguiente calculo. Si
en condiciones control hay 8.3 x 10* canales abier-
tos, 10 minutos después del desacoplamiento la
resistencia alcanza aproximadamente 480 K Ohms,
un valor debido a solamente 12 x 10* canales abier-
tos. Estoindicaqueenlos primeros diez minutos del
efectose han cerrado 71 x 107 canales, lo que propor-
ciona una velocidad de cierre de aproximadamente
7000 canales/minuto. Estos nimeros son posibles
sélo porque el nimero de canales entre axones de
acocil es grande en condiciones basales, pero en
células en las que hay menos canales, y suponiendo
la misma velocidad de cierre, estas células se
desacoplaran en solamente unos pocos minutos.
Esta conclusién esta de acuerdo con datos experi-
mentales sobre el tiempo de desacoplamiento en
células en las que calculamos pocos canales.

c) La caida espontéanea de la resistencia de
acoplamiento después de 25 minutos de la
aplicacién de acetato, de 1000 K Ohms a 500 K
Ohms, puede ser obtenida con sélo duplicar el
numero de canales abiertos. Esto es, partiendo de
6.6 x 10° canales abiertos cuando la resistenciaes de
1000 K Ohms se obtiene una resistencia de 500 K
Ohms con s6lo 1.33 x 10*canales, lo que indica que
un cambio apreciable en |a resistencia de acoplam-
iento se produce con un cambio de solamente 6.7 x
10° canales. Sin embargo, aunque el nimero de ca-
nales se ha duplicado, el cambio es 8% del total de
canales presentes cuando los axones se encuentran
acoplados y solo 2% del nimero total de canales
contados morfol6gicamente uobtenidosa partir de
la resistenciaintrinseca de acoplamiento. O sea, po-
demos concluir que en axones parcialmente acopla-
dos se pueden producir cambios dramaticos en la
resistencia de acoplamiento con solamente el cierre,
o apertura, de unos pocos canales.

Otras células acopladas
Una correlacién directa entre el nimero de

canales y la resistencia de acoplamiento no puede
hacerse para otras células que no seanlos axones de
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acocil. Esto se debe al hecho de que el nimero de
canales que comprenden una unién comunicante no
es conocido para ninguna otra célula. Sin embargo,
a pesar de esto es posible extender este anélisis a
varias otras células porque en ellas se ha medido su
resistencia de acoplamiento (R) y podemos suponer
que la conductancia unitaria del canal es similar a la
de otras células (aproximadamente 150 pS). Con
estos valores podemos calcular el nimero aproxi-
mado de canales abierlos que se encuentran entre
las dos células acopladas y para eliminar los errores
que pudieran suscitarse debido a que las células
pueden acoplarse con mas de otra célulay que por
lo tanto la resistencia de acoplamiento corresponda
alade untejido, hemos utilizado solamente aquellos
datos obtenidos a partir de dos células aisladas.

Por ejemplo, en una preparacion de glandula
salival de la mosca Chironomus se ha reportado que
R es de 20 K Ohms cuando la células se encuentran
bien acopladas y de 1.1 a 1.3 M Ohms cuando las
células estan desacopladas. Con estos valores
podemos calcular que el numero de canales presen-
tes en estas celulas es de 3.33 x 10° cuando la
resistencia es de 20 K Ohms y de 1.7 a 6.0 x 10°
cuando es mas alta. Similarmente, en una
preparacion de dos células aisladas de corazén de
rata la resistencia de acoplamiento es de 212 M
Ohms, unvalor que se obtiene con2.86 x 10%canales,
mientras que en pares de hepatocitos disociados se
ha encontrado que cuando las células se han de-
sacoplado, R, aumenta del 1.33 M Ohms observado
en condiciones control a 1219 M Ohms. Estos
ultimos valores de resistencia pueden obtenerse con
50 canales en condicione contirol y con solamente 5
canales cuando se han desacoplado. Estos valores,
junto con otros obtenidos a partir de otros pares de
células se han agrupado en la tabla Il.

Los datos en ella muestran una gran variabili-
dad en los valores de |a resistencia de acoplamiento
entre células acopladas y desacopladas, y al menos
parte de esta variabilidad podria deberse a los dife-
rentes tamanos y, consecuentemente, a las diferen-
tes resistencias eléctricas de entrada de estas
células, Esta resistencia de entrada (R,) es la resis-
tenciaalaque se enfrentauna corriente eléctricaque
esinyectada en el interior de una célulay es descrita
por la ecuacién (2):

(2)
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En esta ecuacion los subindices 'm' e 'i' indican
membrana y medio interno respectivamente, las ‘R
son resistencias especificas y ‘a’ es el radio del
circulo que se obtiene al seccionar una esfera o un
cilindro regular delongitud unitaria. Estas dos formas
geométricas, esfera y cilindro regular, son las que se
usan para representarlas células. Como puedeverse
en la ecuacion (2) la resistencia de entrada de una
célulaestarelacionadainversamente con sutamano,
ya que R, =1/a%2 Para comparar los parametros

TABLA Il
Acopladas Desacopladas
N B N
(M Ohms) (x10% (MOhms) (x10%)
Corazén
(1) embiién de pollo
células ventriculares 847 0.007 20,000 0.001

(2) rata adulta

células ventriculares 2.12-2.27 2.86-2.67 - -
(3) rata adulta
células ventriculares 1.7 3.5 g -

(4) rata adulta
células ventriculares  100-140
(5) cobayo
células ventriculare 14 4.32 14 0.432
(6) cobayo
células ventriculares 1.0 6.06 >6 1.0
retina
(7) trucha
células horizontales  20-60
embriones
(B) Fundulus
blastomeros 0.59 11.3 10.0 0.67
(9) Ambystoma, Fundulus
blastomeros 0.2 333 50.0 013
(10) Ambiystoma,
Xenopus,Rana
blastomeros 0.45 14.8 1.1 0.60
higado
(11) rata
hepatocitos
glandula lacrimal
(12) rata
lacrimocitos 25 0.27 1670 0.004
glandula salival
(13)Chironemus
células G 0.020 333
axones
(14)acocil
axones laterales 0.017 391

0.061-0.043 >2,000 0,003

0.33-0.11  300-700 .022-010

26-134 0.26-0.05 1149-1429. 006-.005

1.1-3.8 6.0-1.7

0.5-1.0 3.3-6.66

Resistancia de acoplamiento en células acopladasy desacopladas y el
nimero de canales calculados a partir de la ecuacién (1). Todos los
calculos fueron hechas con G, =150 pS. (1) Veenstray DeHaan, 1986; (2)
Metzgery Weingart, 1985; (7) Lasater y Dowling, 1985; (8) Spray y cols,,
1982; (9) Spray y cols., 1981a; (10) Sprayy cols., 1981b; (11) Spray y cals.,
1986; (12) Neytony Trautmann, 1986; (13) Metzgery Weingart, 1984; (14)
Zampighi y cols,, 1988,



descritos la tabla lll muestra las dimensiones aproxi-

madas de las mismas células de la tabla Il y sus
resistencias de entrada.

TABLA Il

dimensiones R
(1) (M Ohms)

corazén
(1) embrién de pollo
células ventriculares 16
(2) rata adulta
células ventriculares
(3) rata adulta
células ventriculares
(4) rata adulta
células ventriculares
(8) cobayo
células ventriculares
(6) cobayo
células ventriculares
retina
(7) trucha
células retinales 19x68
embriones
(8) Fundulus
blastomeros
(8) Ambystoma, Fundulus
blastomeros
(10) Ambystoma, Xenopus,
Rana blastomeros
higado
(11) rata
hepatocitos 25 20-50
glandula lacrimal
(12) rata
lacrimocitos 15-20 >2000
gléndula salival
(13) chironomus
células G 100-200 0.75
aXONes
(14) acocil
axones laterales

2000-5000
Bx20x111 65-75
6x20x110 50
6x26x120

10x20-40x80-150 83

6x30x130 71.0
500-1000

100-150 051.0

100-150 0.8-1.0

40-100 0.8-0.95

100x7000 01015

Dimensiones generales y resistencla de entrada (Rg) de las mismas
célulaslistadasenlatablall, Enlas dimensloneslos nimeros aislados son
los didmetros de las células esféricas y los productos indican ancho x
grueso x largo. Todos estos valores son aproximados, pero las dimen-
siones delascélulasretinales cultivadastienen un gran error, yaque estas
células poseen numerosas prolongaciones.

Como mencionamos anteriormente, se ha
supuesto que el numero y(o) la extension de las
uniones comunicantes entre las células pueden ser
funcién de su geometria o, mas precisamente, de su
resistencia de entrada. Los datos mostrados en las
tablas Il y Il hacen posible ahora obtener conclu-
siones a proposito de estos dos parametros celu-
lares, la resistencia de entrada y el nimero de ca-
nales intercelulares. Para esto hemos graficado en la

figura 5 elnimero de canales abiertos calculado para
las células descritas en la tabla |l, contra la resisten-
ciade entrada de las mismas células mostrada en la
tabla lll. Ya que elintervalo cubierto por estos valores
es mayor que el de los ejes, los dos extremos de |a
curva no aparecen (los datos 1,7,12-14), aunque
siguen la misma tendencia de los datos mostrados.
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Figura 5. Grafica de |a resistencia de entrada para las células descritas
enlastablaslly lll, y el correspondiente nimero de canales de acoplam-
lento. Los ndmeros pequefos junto a los puntos corresponden a las
referencias listadas en las tablas.

Los datos en la figura 5 muestran que el
numero de canales de acoplamiento en células con
resistenciade entrada alta es pequeno mientras que,
al contrario, las células con resistencia de entrada
baja tienen un gran nimero de canales. Aunque
estos datos corresponden a un nimero pequeno de
células, se nota una tendencia general en larelacion
entre laresistencia de entrada de dos células acopla-
das y el nimero de canales entre ellas donde, apa-
rentemente, las células con resistencias de entrada
mayores necesitan menor numero de canales para
acoplarse en forma adecuada.

La relacién mostrada en la figura 5 entre la
resistencia de entrada y el nimero de canales es lo
que podria esperarse entre células excitables tales
como axones o células cardiacas ya que, si el
proposito de la comunicacion es permitir la
propagacién de potenciales de accion, las células
con resistencia de entrada alta necesitaran menos
corriente para desarrollar un voltaje que lleve la
membrana al umbral y asi activar los canales voltaje
dependientes produciendo un potencial de accion
propagado. Sin embargo, es interesante notar que
los datos para células inexcitables también parecen
guardar la misma relacion, por razones que no son
aparentes en este momento. @
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Resumen

Basados en un conteodel nimero decanales
deacoplamiento entre axones de acocil y lamedicion
de su resistencia de acoplamiento hemos obtenido
unafuncién inversa que relaciona estos parametros,
donde la constante de proporcionalidad es la con-
ductancia unitaria del canal. Los célculos para el
valor hipotético de la conductanciason 143y 110 pS
en condiciones de axones acoplados y desacopla-
dos respectivamente; debido a su similitud con los
valores medidos experimentalmente en otras
células, esto sugiere que la relacién inversa es
adecuada. Basados en esta relacién inversa hemos:
a) calculado los cambios en el niUmero de canales
abiertos que dan origen a las resistencias de aco-
plamiento = medidas en  experimentos
electrofisiolégicos, y: b) determinado el nimero de
canales que debe haber entre peres aislados de
células acopladas para producir las resistencias me-
didas. Estos datos sugieren que para las células ex-
citables, el parametro que determina el nimero de
canales de acoplamiento presente es la resistencia
eléctrica de entrada de las células.
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La fijacion bioldgica del
Nitrégeno:
Aspectos evolutivos

Ademas de ser un elemento esencial para la vida, el
nitrégeno es el componente mas abundante de la atmodsfera te-
rrestre. No deja de parecer paraddjico que la mayoria de los seres
vivos se vean imposibilitados para aprovecharlo, ya que sélo es de
utilidad biolégica si se encuentra en forma combinada con ciertos
elementos como el hidrégeno o el oxigeno, formando compuestos
cuyo numero de oxidacién va desde -4, como en el NH*, hasta +5,
como en el N',. Unicamente ciertos microorganismos procarioticos
presentan la maquinaria enzimatica capaz de realizar la conversion
biolégica del nitrégeno atmosférico en amonio.

El origen evolutivo de esta actividad se remonta al
Precambrico, hace unos 3000 millones de anos. Puesto que el
proceso de la fijacidn biologica de nitrégeno se inhibe por la
presencia de oxigeno, se sabe que en este periodo las condiciones
ambientales eran anaerdbicas. De esta manera, los antepasados de
los microorganismos fijadores de nitrégeno de hoy, como Azolo-
bacter y Rhizobium fueron anaerébicos. Incluso algunos de ellos,
fijadores de nitrégeno como Clostridium pasteurianum, mantuvieron
a través del tiempo su carécter anaerébico.

Otras hipotesis sugieren que en ese entonces el mecanismo
enzimatico responsable de la fijacién de nitrégeno (mediante la
nitrogenasa) tenia una funcién importante: la destoxificacion del
ambiente, debido a que puede reducir compuestos como los
cianégenos atmosféricos. Ejemplo de ellos son HCN, CH,=CHCN,
CH,CN, que se supone existian en esa época, y que de haber
persistido en la atmésfera no hubieran permitido el desarrollo de los
actuales mecanismos de transporte de electrones en los sistemas
biolégicos.

Conforme se liber6 mayor cantidad de oxigeno a la
atmosfera, resultado de la actividad de organismos fotosintéticos
como las cianobacterias, algunos organismos fijadores de
nitrégeno evolucionaron primero como anaerobios facultativos, y a
medida que la concentracién de oxigeno se hizo mayor, aparecieron

El Dr. Victor Olalde Portugal es actualmente profesor adjunto e Investigador
de la Unidad Irapuato; el Dr. Juan José Peria Cabrlales es profesor titular e
investigador de esa misma unidad del Centro en el Bajio. Ambos pertenecen
al laboratorio de Biologia Microbiana.
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bacterias aerébicas adaptadas a dichas condi-
ciones, algunas de las cuales mantuvieron la ca-
pacidad de fijar nitrégeno. Un ejemplo es el género
Azotobacter. Esto indica que tales organismos se
vieron en la necesidad de desarrollar mecanismos
que protegieran la nitrogenasa del oxigeno. Dichos
mecanismos variaron y produjeron cambios: estruc-
turales, como en las cianobacterias, las cuales desa-
rrollaron células especializadas denominadas
heterocistos, cuyo medio interno es andxico;
fisiolégicos, como la intensa respiracion que se pre-
sentaen Azotobacter; o ambos, como en la simbiosis
Rhizobium-leguminosa, donde hay una organizacion
estructural compleja (nédulo) y se produce leghemo-
globina.

Los organismos fijadores de nitrégeno de-
bieron poseer ademas otras caracteristicas que les
permitieran adaptarse y competir con otros microor-
ganismos en un mismo ecosistema. Cuando los
organismos eucariéticos aparecieron, unos 500 mil-
lones de anos después, la concentracién, de
oxigeno en la atmésfera era ya elevada. El nitrégeno
combinado (NH,o0 NO-,)) era probablemente menos
escaso, detal modo que por ello quiza los eucariotes
no desarrollaron la enzima necesaria para fijar
nitrégeno atmosférico.

Con la aparicién de las plantas terrestres en

dichos microorganismos y la planta con la que
interactuaban. Lo anterior se encuentra represen-
tado claramente en las condiciones actuales, ya que,
en comparacion, la microflora del suelo es diferente
en la rizésfera de aquellas que se encuentran en
suelo alejado de la raiz. Ain mas, los exudados
provenientes de la raiz de la planta ‘dictan’ selectiva-
mente la composicién tamano de la microflora de la
rizosfera.

La mayoria de las bacterias fijadoras de
nitrégeno de vida libre son microorganismos de la
rizésfera; parece ser que algunos antepasados de
estas bacterias con esa capacidad lograron invadir
intercelularmente la corteza de la raiz, perma-
neciendo en ese sitio, como es el caso de las
bacterias responsables del fenémeno conocido
como ‘fijacién asociativa de nitrégeno’ que realizan
Azospirillum y Azotobacter paspalum, o bien
alcanzaron a las células de la corteza a través de
heridas.

Los antepasados de este tipo de bacterias
debieron ser parasitos primitivos que, al invadir el
tejido de la planta, generaban en ella una violenta
reaccion. Sin embargo, parece ser que a través del
tiempo se seleccionaron parasitos mas especiali-
zados que no provocaban reacciones violentas enla
planta, escapando a la respuesta de resistencia del

Diferentes tipos de fijacién biolégica
de Nitrégeno atmosférico

A) Fijacién libre vgs. Azotobacter, Clostridium

B) Fijacién asociativa vgs. * Azospirllum/{Digitaria®

'C) Fijacién simbiética vgs. *Rhizobium/leguminosa®

D) Fijacién simbidtica vgs., entre el actinomiceto
Frankia y érboles como Causarina, Alnus, etc.

E) Fijacién simbidtica vgs., entre una clancbacteria
(Anabaena) y un helecho acudtico ( Azolla)

«————— excrecion de P G* 9
e e e el M
Infeccién 10
*AlA = acido indol acético Figura 2. E que p den a la infeccion de
**PG = Poligalacturonasa la raiz de leguminosas por Rhizobium.

Bacteria Raiz de la planta

Multiplicacion exudados de la raiz 1

2 bacteriana ¢ I = (inespecificas)
4 idacion de AlA* < ! Ex i6n de triptofano 3
l____,_. cofaclores desconocidos | 5

encurvamiento y

ramiificacién del 6

| pelo de la raiz

bacteriano “"‘-———________._
induccién de P G*

el Paleozoico, se inici6 la competencia por los nu-
trientes, asi comola excrecién de substratos através
de las raices, las que, a su vez, ejercian un efecto
sobre la microflora del suelo, generando una deter-
minada zona de influencia que se ha denominado
rizéfera. Algunos microorganismos desarrollaron
ciertos atributos que les permitieron colonizar esta
zona dando origen a un proceso coevolutivo entre

20

vegetal, origindndose asi una relacién huésped-
parasito que presentaba unabuena “armoniafisica”.

Aungue el parasito tomaba los nutrientes del
huésped, la excrecion de enzimas hidroliticas de la
bacteria se redujo al minimo, sintetizando sélo
aquellas necesarias para el metabolismo de los com
puestos disponibles, al mismo tiempo que desarro-



llaba en el huésped mecanismos méas finos de
dispersiéninterna. Garrett* mencionaque enelcurso
de la evolucién se incrementd ventajosamente la
- armonfa entre el huéspedy el parasito, por lo cual se
cred un estado simbibtico, que para el caso de
organismos fijadores de nitrégeno tiene su maxima
expresion en la asociacién Rhizobium-leguminosa.
Se supone que en esta asociacion el proceso evolu-
tivo seinicié cuando el Rhizobium ancestral invadié la
raiz a través de una ruptura en la pared del pelo
radical; esto provocd la sintesis y acumulacién
de materiales semejantes ala pared celular en el sitio
de infeccidn, lo que sirvi6 para excluir en primera in-
stancia la infroduccién de la bacteria; en este punto,
la hipertrofia resulté en la formacion del hilo de
infeccion, de modo que en los inicios de la simbiosis
este fue el mecanismo de defensa de la planta.

Durante la transicion de vida saprofitica a
parasitariay luego a simbiética, Rhizobium desarrollé
una serie de mecanismos para el reconocimiento
especificoy laregulacion de sus enzimas hidroliticas;
asl,cuando |as bacterias Invaden lacorteza de laraiz,
que es un medio rico en carbohidratos, las enzimas
hidroliticas se reprimen, pero en el proceso de
infeccién estas enzimas siguen siendo esenciales.
Otra caracteristica ancestral que parece permanece
alin, es la presencia de una membrana peribacte-
roidal que aisla a los bacteroides del citoplasma del
huésped.

Esta simbiosis planta-bacteria ha perman-
ecido a través del tiempo, pues existe una notable
presién ejercida por el medio ambiente, debido
sobre todo a los requerimientos que el macrosimbi-
onte tiene de nitrégeno combinado;el microsimbi-
onte requiere al mismo tiempo de metabolitos car-
bonados, asl como de la proteccién del complejo
nitrogenasa. Este mutualismo requirié de cambios
genéticos en ambos organismos. Por un lado, la
sintesis ‘de novo' de componentes, y por otro,
la regulacion de diferentes funciones que se expre-
san o se reprimen en el proceso simbidtico. Durante
laevolucion de la simbiosis quedaron codificados en
la bacteria el complejo enzimatico para llevar a cabo
lafijacién de nitrégeno; el sistema de reciclaje de H
que le permite una mayor eficiencia fijadora de
nitrégeno atmosférico; la capacidad infectiva; la ca-
pacidad para sintetizar el grupo Hemo de laleghemo-
globina, ete, En la planta se encuentra codificado el
numeroy laforma de los nédulos, el sistemade trans-
porte del nitrégeno fijadoy la sintesis de la globina de
la proteina acarreadora de oxigeno. La expresién de

*Garret, S. D. 1976. Soil fungl and soil fertility. Pergamon
Press, Oxford.

cada una de las funciones antes mencionadas de-
pende de larelacion especifica entre unaleguminosa
y una cepa de Rhizobium.

Silas leguminosas se originaron en las zonas
tropicales en el cretacico superior como lo sugiere
Norris*, lo mas probable es que la simbiosis de estas
plantas con Rhizobium evoluciono y se diversificd
junto con las leguminosas desde las zonas tropicales
hasta las zonas templadas o frias. Este proceso
condujo a un mayor grado de especificidad entre la
leguminosay Rhizobium dando origen a los grupos
de inoculacion cruzada que constituyen la base de la
clasificacién en especies del género Rhizobium.

A través del proceso evolutivo, de pasar de
vida saprofitica a simbidtica Rhizobium como
muchos organismos patégenos perdié atributos
relacionados con la capacidad de vivir y perpetuarse
en lanaturaleza de manera independiente a la planta
huésped. Estos atributos entre los que destacan la
capacidad de la bacteria de colonizar y persistir en
suelo no rizosférico, parece estar seriamente
restringida en Rhizobium. Estas caracteristicas sin
embargo, son altamente deseables en aquellas
cepas de Rhizobium empleadas como inoculantes
para aumentar los rendimientos agricolas.

La observacion de la naturaleza indica
también que la presion ejercida a través del tiempo
tiende a seleccionar primordialmente cepas de
Rhizobium con capacidad de nodular a las plantas
leguminosas, pero cuya eficiencia fijadora de
nitrégeno esta muy lejos de cubrir las necesidades
del cultivo por el vital elemento. E{ﬁ\

s

*Cltado en Brose, E., 1980, Importancia de las leguminosas.
Curso rapldo de tecnologia de Rhizoblum,. UNEP/ UNESCO/
INCRO/IPAGRO. Porto Alegre, R. S. Brasil.
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marzo

Placa conmemorativa
para el Centro

El Instituto Superior Politécnico “Julio Anto-
nioMella”, de la Repablica de Cuba otorg6 al
Cinvestav su Placa conmemorativa en re-
conocimiento a su labor en la colaboracion
condichoinstituto, lacual ha permitidoincre-
mentar el desarrollo cientifico y tecnolégico
de ambos centros de investigacion.

Se inaugurd una
planta piloto para
tratamiento de aguas
residuales de un
ingenio azucarero

Como resultado del convenio de
cooperacion que el Centro, a través del De-
partamento de Biotecnologia y Bioingenieria.
la Facultad de Quimica y el Instituto de
Ingenieria de la UNAM, asi comoel IPN y la
Universidad Autnoma de SLP, suscribieron
con Azucar, S. A. hace poco mas de un ario,
se encuentra ya en funciones una planta pi-
loto en el ingenio azucarero Alianza Popular,
en Ciudad Valles, SLP.

La planta cuenta con cuatro sistemas
biolbgicos de tratamiento de aguas resi-
duales, tres de ellos destinados a convertir
material contaminante en biogas, mientras
que el cuarto, de tipo aerobio, convertira los
remanentes en proteina microbiana. La
combinacion de estos sistemas anaerobiosy
aerobios tiene la ventaja de producir inte-
gralmente proteina para alimento animal y
energia de una fuente secundaria.

La combinacion de desarrollos
tecnol6gicos llevados a cabo en el Cinvestav
y la UNAM producira beneficios en los sis-

temas ecoldgicos de la region, ya que se
cuentacon unreactor anaerobio de lechoflu-
idizado, disenado por el Cinvestav, y con
discos rotatorios parael sistema aerobio, de-
sarrollados por la UNAM.

Tal proyecto ha sido posible gracias a
la participacion de |a Dra, Carmen Durén de
Bazia (F. de Q., UNAM); responsable del
proyecto en su conjunto; M.l. Héctor M.
Poggi, profesor-investigador del Depar-
tamento de Biotecnologia y Bioingenieria
(Cinvestav); Dr. Pedro Medellin, director del
proyecto en la UASLP; Ing. Luis E. Zedillo
Ponce de Ledn, subdirector de investigacion
del Instituto para el Mejoramiento de la
Produccion de Azicar, S. A.

Ahora se continuara cen un contrato
de riesgo compartido, que Conacyt firmara
con Azlcar, S. A, a fin de que durante los
proximos dos anos se obtenga un paquete
tecnoldgico que permita la construccion de
una planta prototipo, la cual podria ser em-
pleada como modelo para otros paises pro-
ductores de azicar de cana,

abril

Cien fisicos,
graduados en el
Cinvestav

El 25 de este mes, se celebro en el auditorio
"Arturo Rosenblueth” el otorgamiento del
grado de maestro en Ciencias nimero 100,
La ceremonia fue introducida por el Dr.
Héctor 0. Nava Jaimes, directordel Centro, y
enseguida por el Dr. Arnulfo Zepeda, jefe del
departamento. Se presentaron las tesis mas
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recientes, y mas tarde se llevo a cabo una
mesa redonda, en |a que se analizo |la impor-
tancia del posgrado de Fisica en México. En
ella participaron los Dres. Ariel Valladares
(SESIC), Saul Villa Trevifio (Cosnet), Rubén
Barrera (SMF/IFUNAM), Miguel A. Pérez
Ang6n (Cinvestav), Feliciano Sanchez Sinen-
cio (cinvestav), Hugo Navarro (ICUAP) y la
Fisica Dorotea Barnes (Conacyt). Como
moderador fungi6 el Dr. Matias Moreno
Yntriago.

Visita de
investigadores de
la ENST

Un grupode la Escuela Nacional Superior de
Telecomunicaciones en Bretafa, Francia,
encabezada por el Ing. Boucher y el Sr.
Beranger, visito las instalaciones del
Departamento de Ingenieria Eléctrica,
guiados por los Dres. Héctor 0. Nava, Milton
Gardupo, David Munoz y Arturo Veloz, De
esta manera se reanuda el intercambio de
estudiantes entre ambas instituciones.
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Nombramiento Visita del director
de Conacyt

El Dr. José Gerst Valenzuela, actual
director del Consejo: Nacional de
EI Dr. Feliciano Sanchez Sinencio fue nombrado | Ciencia y Tecnologia, realizé una
jefe del Departamento de  Fisica en forma | vyisita a diversos departamentos del
interina, a partir del 1° de junio, en tanto que 18 | Centro, acompanado por los jefes
Junta Directiva aprueba su designacion formal. | dedepartamento, el Dr. NavayelDr.
Enriqgue Campesino, secretario
academico.

En una importante ceremonia, el Presidente en-

o - tregd 194 grados de maestria y doctorado en

EI PrBS|dente De la Madrld Ciencias a personas que realizaron sus estudios
entre abril de 1985 y marzode 1987. La ceremo-

entregé diplomas de grado a dos nia tuvo lugar en el Patio de Honor de Palacio

Nacional el 4 de este mes, Tanto el Dr, Nava, de

s quien reproducimos su discurso en la seccion

generaciones egresadas del  oecinerios conoe susecrtaroor vanue

Ortega, expusieron ante el Presidente y parte de su

centro; gabinete, asi como ante destacadas personali-

dadesy familiares de los graduados, sus concep-

tos firmes y claros respecto del papel que juegan

la ciencia y la tecnologia en un pais que debe

despegar al desarrollo.
A continuacion, presentamos |a lista

completa de nuestros graduados:

1985-1986

MAESTROS EN CIENCIAS EN LA
ESPECIALIDAD DE BIOLECTRONICA

Agusiin Ernesto Alcintara Banos
Luis Raul Chavez Garibay
Ricardo Roberto Horta Olivares
Jesus Rodriguez Franco

MAESTROS EN CIENCIAS EN LA
ESPECIALIDAD DE BIOLOGIA CELULAR

Ricardo Alberto Moreno Rodriguez
Héclor Enrique Pérez Reyes
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MAESTROS EN CIENCIAS EN LA
ESPECIALIDAD DE BIOLECTRONICA

Agustin Ernesto Alcintara Bafios
Luis Rail Chivez Garibay
Ricardo Roberto Horta Olivares
Jesis Rodriguez Franco

MAESTROS EN CIENCIAS EN LA
ESPECIALIDAD DE BIOLOGIA CELULAR

Ricardo Alberto Moreno Rodriguez
Héctor Enrique Pérez Reyes

MAESTRO EN CIENCIA EN LA
ESPECIALIDAD DE BIOLOGIA MARINA

Juan Antonio Menchaca Herndindez
MAESTROS EN CIENCIAS EN LA
ESPECIALIDAD DE BIOLOGIA
MOLECULAR
Alejandro Manuel Garcia Carranca
Maria del Socorro Garci Luna Rodriguesz

Jesiis Silva Sdnchez

MAESTRO EN CIENCIAS EN LA

ESPECIALIDAD DE BIOLOGIA VEGETAL

Guillermo Vizquez Navarro

MAESTROS EN CIENCIAS EN LA
ESPECIALIDAD DE BIOQUIMICA

Mario de la Pefia Jiménez

Agustin Guerrero Herndndez

Alma Delia Islas Trejo

Federico Arturo Liévano Mendoza
Lourdes Milkin Pérez Pefia

Maria de las Mercedes Noriega Martinez
Rubén Salcedo Herndndez

Maria Eugenia Torres Mirquez

MAESTROS EN CIENCIAS EN LA
ESPECIALIDAD DE BIOTECNOLOGIA

Lilia Hortencia Morales Ramos
Jos¢ Inés  de Guadalupe Rivas Burgos

Martha Alicia Rodriguez Mendiola

MAESTROS EN CIENCIAS EN LA
ESPECIALIDAD DE
EDUCACION

César Ramén Carrizales Retamoza
Maria Adelina Castafieda Salgado
Alicia Verénica EduwardsRisopatron
Iviin Rodolfo Escalante Herrera
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José Ricardo Moreno Botello
Mauricio Guillermo Robert Diaz
Rafael Reygadas Robles Gil
Etelvina Sandoval Flores

Jorge Enrique Vaca Uribe

MAESTROS EN CIENCIAS EN LA
ESPECIALIDAD DE
FARMACOLOGIA

Augusto Alegria Herndndez
Jorge Arreola Gémez

Rosa Amalia Bobadilla Lugo
Carlos Castillo Henkel

José Luis Géngora Alfaro
Victor Manuel Pérez Alvarez
Juan Gerardo Reyes Garcia

MAESTROS EN CIENCIAS EN LA
ESPECIALIDAD DE FISICA

Justiniano Lorenzo Diaz Cruz
Angelina Rosario Guzmdn Sdnchez
Gabriel Lopez Castro

Ma, Alejandrina Martinez Gimez
Guadalupe Martinez Herndndez
Raiil Alberto Montafiez Ojeda
Antonio Morelos Pineda

Honorina Ruiz Estrada

Francisco Heriberto Salas Ramirez

MAESTRO EN CIENCIAS EN LA
ESPECIALIDAD DE FISIOLOGIA
Y BIOFISICA

Rebeca Gonzilez Rudo

MAESTROS EN CIENCIAS EN LA
ESPECIALIDAD DE
GENETICA

Gloria Machado Rodriguez
Francisco Javier Solis Martinez

MAESTROS EN CIENCIAS EN LA
ESPECIALIDAD DE INGENIERIA
ELECTRICA

Francisco Javier Aguirre Medina
Jorge Barrera Espinosa

Miguel Angel Ferndndez Sdnchez
Juan José Flores Romero

Mario Alberto Gimez Magarifio
Celso Gutiérrez Martinez

José Judrez Villa

Alejo Mosso Vizquez

Maria Luisa Pérez Roldin

José Luis Ramos Quirarte
Francisco Seijas Aduna

Arturo Tiburcio Silver

Jorge Antonio Torres Mufioz



MAESTROS EN CIENCIAS
EDUCATIVA

Juan Antonio Alanis Rodrigucz
Arturo Jicome Gonzilez

Hugo Germédn Mir6n Shac
Roberto Ramirez Gonzilez
Norma Patricia Salinas Martinez
Elias Sélem Avila

MAESTROS EN CIENCIAS EN LA
ESPECIALIDAD DE MATEMATICAS

Luisa Ares de Parga Alvarcz
Virginia Berrén Lara

Pedro Luis del Angel Rodriguez
José Luis Enriquez Méndez
Pedro Garcia Angeles

Jorge Alberto Le6n Vizquez
José Alfredo Lopez Mimbela
José Guadalupe Martinez Bernal

MAESTROS EN CIENCIAS EN LA
ESPECIALIDAD DE QUIMICA
ORGANICA

Jesis Samuel Cruz Sinchez
Rosa Elva Norma del Rio Torres
Norma Alicia Lo6pez Nuificz
Fernando Rafael Ramos Morales

MAESTRO EN CIENCIA EN LA
ESPECIALIDAD DE TOXICOLOGIA

Juan Carlos Sinchez Meza

DOCTORES EN CIENCIAS EN LA
ESPECIALIDAD DE BIOLOGIA CELULAR

Gloria Acacia Benitez King
Rafacl Cano Mancera

DOCTOR EN CIENCIAS EN LA
ESPECIALIDAD DE BIOLOGIA
MOLECULAR

Carlos Alberto Leal Morales

DOCTORES EN CIENCIAS EN LA
ESPECIALIDAD DE BIOQUIMICA

J. de Jesis Garcia Soto

Luis Eugenio Gonzilez de la Yara
Diego Gonzilez Halphen
Claudia Lerma Ortiz

DOCTOR EN CIENCIAS EN LA
ESPECIALIDAD DE
FARMACOLOGIA

Jesus Flavio Martinez Morales

EN LA ESPECIALIDAD DE MATEMATICA

DOCTORES EN CIENCIAS EN LA
ESPECIALIDAD DE FISICA

Juan Faustino Aguilera Granja
Bernardo José Luis Arauz Lara
Orlando Zelaya Angel

DOCTORES EN CIENCIAS EN
LA ESPECIALIDAD DE
FISIOLOGIA Y BIOFISICA

Salvador Alfonso Sinchez de la Pefia
Marcos Solodkin Horowitz

DOCTOR EN CIENCIAS EN
LA ESPECIALIDAD DE
MATEMATICA EDUCATIVA
CATIVA

Maria Teresa Rojano Ceballos

DOCTORES EN CIENCIAS EN LA
ESPECIALIDAD DE
MATEMATICAS

Rolando Cabazos Cadena
Juan Juliin Rivadeneyra Pérez

DOCTORES EN CIENCIAS EN LA
ESPECIALIDAD DE QUIMICA
ORGANICA

Carlos Camacho Camacho
Teresa Mancilla Percino
Rosa Luisa Santillin Baca

1986-1987

MAESTROS EN CIENCIAS EN LA
ESPECIALIDAD DE
BIOLELECTRONICA

Armando Andrade Garcia

Juan de Dios Castafieda Castrellon
Roberto Munoz Guerrero
Demetrio Villanueva Ayala

MAESTROS EN CIENCIAS EN LA
ESPECIALIDAD DE
BIOINGENIERIA

Juan Diego Castro Campoy
Jaime Ortega Lopez

MAESTROS EN CIENCIAS EN LA
ESPECIALIDAD DE BIOLOGIA
CELULAR

Emma Soraida Calder6n Aranda
José Federico Bernardo Castro
Mufioz Ledo

Guillermo Flores Delgado
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MAESTROS EN CIENCIAS EN LA
ESPECIALIDAD DE BIOLOGIA
MARINA

Luis Alfonso Rodriguez Gil
Silvia Salas Mirquez

Julio Antonio Sidnchez Chivez
Jorge Arturo Tello Cetina

MAESTROS EN CIENCIAS EN LA
ESPECIALIDAD DE BIOLOGIA
VEGETAL

Rafael Ramirez Malagén
Silvia Edith Valdés Rodriguez

MAESTROS EN CIENCIAS EN LA
ESPECIALIDAD DE BIOQUIMICA

Ismael Ledesma Matcos
Eleazar Carmelo Vega y Saenz de
Miera

MAESTRO EN CIENCIAS EN LA
ESPECIALIDAD DE
BIOTECNOLOGIA

Patricia Guadalupe Sdnchez Iturbe

MAESTROS EN CIENCIAS EN LA
ESPECIALIDAD DE EDUCACION

Citlali Aguilar Herndndez

José Luis Cordova Frunz
Milagros Ferndndez Ferndndez
Carlos Manuel Garcia Gonzilez
Alberto Navarrete Zumidirraga
Sofia Alejandra Vernon Carter

MAESTROS EN CIENCIAS EN LA
ESPECIALIDAD DE
FARMACOLOGIA

Francisco Javier Bolafios Jiméncz
Silvia Lorenia Cruz Martin del Campo
Ana Mirna Flores Bustamante

Ma. Esther Flores Moreno

Eva Gonzilez Jasso

Francisco Javier Lopez Mufoz

Carlos Miguel Villal6n Herrera
Guadalupe Cleva Villanueva Lopez

MAESTROS EN CIENCIAS EN LA
ESPECIALIDAD DE FISICA
Juan José Alvarado Gil
Adriin Cruz Bartolo
Julifin Félix Valadez
Pedro Ferreira Herrején
Gustavo Enrique Sossa Iglesias
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MAESTROS EN CIENCIAS EN
LA ESPECIALIDAD DE
FISICOQUIMICA

Marco Antonio Cirdenas Ayala

Alberto Flores Sédnchez
Francisco Méndez Ruiz

MAESTROS EN CIENCIAS EN LA
ESPECIALIDAD DE FISIOLOGIA Y
BIOFISICA

Rogelio Arellano Ostoa

Humberto Cruzblanca Herndndez
Jesis Garcia Martinez

José Rafael Godinez Ferndndez
Gertrudis Hortensia Gonzilez Gomez
Maria Isabel Noguerdn de la Roquette

MAESTRO EN CIENCIAS EN LA
ESPECIALIDAD DE GENETICA

Galdido Manuel Bonilla Ramirez

MAESTROS EN CIENCIAS EN LA
ESPECIALIDAD DE INGENIERIA
ELECTRICA

Rogelio Alvarez Vargas

Patricia Alejandra Avila Abascal
Jaime Ulises Barbosa Valencia
Jesis Maria Brassea Ochoa
Gerardo Garfias Arvizu

David Guerrero Estrada
Manuel Mauricio Lara Barron
Alejandro Justo Malo Tamayo
Rafael Marinez Guerra

Jorge Alejandro Morales Nanez
Fernando Gregorio Nicolis Hernindez
Mauricio Ortega Lopez

Arturo Preciado Ruiz

Ivin Ramén Terol Villalobos

MAESTROS EN CIENCIAS EN LA
ESPECIALIDAD DE
MATEMATICA EDUCATIVA

Francisco Cordero Osorio

Rosa Maria Farfan Mirquez

Ana Maria Ojeda Salazar

Ma. de Lourdes Quezada Batalla

MAESTROS EN CIENCIAS EN LA
ESPECIALIDAD DE MATEMATICAS

Egidio Barrera Yanez
Rubén Becerril Fonseca
Lucia Cervantes Gomez
Fernando Garibay Bonales
Juan Antonio Pércz

Julio Erasto Poisot Macias
Carlos Daniel Prado Pérez
Jorge Enrique Valle Can

MAESTROS EN CIENCIAS EN LA
ESPECIALIDAD DE NEUROCIENCIAS

Ana Silvia Cordero Gomez del
Campo

Francisco Rafael Ferndndez de
Miguel

Maria Eugenia Gutiérrez Castillo

MAESTRO EN CIENCIAS EN LA
ESPECIALIDAD DE QUIMICA
ORGANICA

César Manuel Dominguez Gonzzali

DOCTORES EN CIENCIAS EN LA
ESPECIALIDAD DE BIOLOGIA
CELULAR

Luis Fernindo anaya Veldzquez
Eva Edilia Avila Muro

Fernando Diaz Barriga Martinez
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Sobre el origen africano

del
Homo sapiens

Alicia Garcia Bergua

En el numero anterior presentamos la primera de tres partes, en las que
se pretende ofrecer una vision introductoria a una de las ciencias que
puede aportar argumentos esenciales para comprender el origen del
bombre moderno. Siempre desde Darwin, y basta los deliciosos hallazgos
literarios y paleontologicos de Stephen J. Gould, bay una manera razo-
nada que apunta a la verdadera comprensién del proceso evolutivo.

Pese a que Europa y el Surceste de
Asia tienen el registro fésil més com-
pleto del pleistoceno medio, hay una
ausencia de fésiles de este periodo
que muestren una transicion entre el
hombre neandertal y Homo sapiens.
Tal parece que Homo sapiens estuvo
presente en Levante 60,000 anos an-
tes que los dltimos neandertales en
el oeste de Europa. Hay muy poca
evidencia genuina vy regional, las
caracteristicas mas distintivas y bien
establecidas de los neandertales estén
pobremente representadas o ausentes
en fésiles contemporédneos o inmedia-
tos de Homo sapiens,

Toda esta evidencia indica de
manera cada vez més contundente
que no hubo una mezcla generali-
zada entre los neanderales v los
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Homo sapiens.

De la misma manera no resulta facil
relacionar a ofros fésiles hominidos
del pleistoceno que se supone precedi-
eron o convivieron localmente con
Homo sapiens en ofras regiones del
mundo. Por ejemplo, pesea que los
fosiles de hominidos del pleistoceno
provenientes de China (Yinkou y Dali)
muestran una gran similitud con los
hominidos africanos y Europeos del
Pleistoceno medio y grandes con-
trastes con los “‘supuestos” ancestros
locales, no parecen mostrar una
transicién o una continuidad real con
los fésiles de Homo sapiens. Ademas,
en el sur de Asia no hay evidencia
fosil proveniente del pleistoceno tem-
prano (@ menos que los hominidos

de Ngadong sean de esa época). El
unico fésil que al parecer es una
transicién, desde el punto de vista
morfolégico, entre los hominidos de
Indonesia y los australianos del pleis-
toceno es el craneo del lago Willandra
WLH-50, pero este especimen parece
no ser tan viejo como otros del pleis-
toceno temprano (los especimenes de
Mungo) vy todavia no ha sido descrito
adecuadamente.

El modelo africano

Como vimos en la entrega anterior,
hay poca evidencia fosil que
realmente sostenga el modelo mul-
tiregional, por lo cual actualmente
se tiende no sélo a intentar confirmar
el origen africano remoto de Homo,
sino el origen también africano mas
reciente de Homo sapiens. La ev-
idencia fésil sobre el origen africano
no es muy grande pero tiene una
mayor tendencia a confirmarlo, aun-
que también hay evidencias que lo
contradicen, como veremos mas ade-
lante. No obstante, lo que refuerza
sus posibilidades es que este origen
africano se esta tratando de confirmar
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 registros

Moreno, Adolphus Langescheidt,

Flores, Leticia Mayer, Marfa Luisa Rodriguez Sala y

por oftras vias, concretamente con es-
{udios del ADN nuclear v del ADN
‘mitocondrial, de los que hablaré al fi-
nal de este articulo,

La evidencia fosil del origen
africano de Homo sapiens

'El registro africano de fésiles cubre
un area mucho mayor que ofros
regionales.  Todavia se
reconocen fésiles intermedios de si-
tios como Florisbad (Sudafrica),
Ngalaboa (Tanzania), Omokibish
(Etiopfa), v Djebel Irhoud (Marruecos).
Al menos alli si hay un acuerdo sobre
la continuidad regional entre los
fésiles tempranos y los fésiles del plels-
{oceno.

Como estéd predicho por el modelo
sobre el origen africano de Homo
sapiens mas reciente, los fosiles tem-
pranos de Homo sapiens de Africay
del Oeste de Eurasia son
morfolégicamente bastante  similares,
partiendo sobre todo del hecho de
que los fésiles tempranos de Homo sa-
piens (Cro-Magnon, Stetter y Mladec)
son més jovenes que aquellos del
Suroeste de Asia (Qafzeh y Skhul) y
Africa (Klasies, Omo- Kibishl, Dar-es-
Saltane 5 y quiza Border Cave).

Ademas, los fésiles de Homo sapiens
del pleistoceno tardio  combinan

Ruipd, revista latinoamericana de Historia de las Cien-
cias-y la Tecnologia, Juan José Saldana, director. Reci-
‘bimos el nimero correspondiente a septiembre-di-
‘ciembrede 1987y celebramos que en la casade lacultura
- “JestisReyes Heroles haya tenido lugar la presentacién
~ del volumen V, cuyo primer niimero esta dedicado a la
'~ historia de la ciencia y la tecnologfa en México, con un
 editorial de Luis Medina Pefia y artfculos de Elfas
" Trabulse, Jaime A. Vilchis, Enrique Beltrén, Marco A.

Ramén Sénchez

caracteristicas  regionales con
aquellas encontradas en ejemplares
tempranos de Homo sapiens de Eura-
sia, mostrando que muchos rasgos
que se suponian regionales de Homo
sapiens en Europa, Asia y Australia
eran en aquel tiempo parte del rango
normmal de variacion en el Homo
sapiens africano. Algunos de los
fésiles de Homo sapiens del esle de Af-
rica vy de Australia (como los de
Liujiang, Upper Cave Zhoukudian vy
los especimenes de Mungo y Keilor)
son muy similares a aquellos del Oeste
de FEurasia, fal como se esperaba
también en el modelo multiregional.

Sin embargo, hay otras evidencias
{6siles australianas que son un
problema tanto para el modelo mul-
tiregional como para el africano, por
la gran variacién en el tamano de los
craneos, muy grande con respecio a la
de cualquier drea observada.

Esta gran variacion que se presenta
en los fosiles hominidos australianos
del pleistoceno tardio v el holoceno,
no subsiste en la periferia tal como se
esperaba en el modelo multiregional.
Ademéas, algunos ejemplares f6siles
mugzstran caracteristicas de “supuesta
continuidad” v otros no. Muchas de
estas caracteristicas parecen ligar a los
hominidos de Willandra Lakes (WIH-
50) y Kow Swamp con el Homo erec-
tus Indonesio, cosa que ocume
también con los fésiles de hominidos
tempranos y los fésiles de Homo sa-

Virginia Gonzélez Claveran.

A propésito de divulgacién de la ciencia, en el Museo
Tecnolégico de la CFE, en Chapultepec, se llevaron a
cabo varias sesiones, organizadas por el Departamento
de Publicaciones de Conacyt, a fin de ventilar algunas
ideasy maneras de hacer la divulgacién. Es curioso notar
quealin hay quienes se resisten a pensar en una labor por
parejas. Si, como hemos insistido en diversos foros (y de
hecho lo hemos practicado en el Cinvestav, con relativo
éxito), los estudiantes de posgrado, los mismos pro-

piens de cualquier lugar; v hay cabos
sueltos de caracteres indonesios
derivados que deberfan tomarse en
consideracion en el modelo mul-
tiregional. No obstante, ain v si las
caracteristicas regionales fueran ir-
relevantes para establecer un linaje
Homo erectus indonesio-Homo sa-
piens ausfraliano, habria todavia que
explicar la wvariacién craneana en
algunos fosiles australianos tempranos
que se ven decididamente mas ar-
caicos que sus contrapartes de
cualquier sitio. Para explicar estas
variaciones, algunos defensores del
modelo multiregional sostienen que
dos poblaciones fundadoras separa-
das debieron de colonizar Australia:
Un grupo més gracil (por ejemplo, los
especimenes de Mungo v Keilor) v
otto mas robusto (por ejemplo,
alguno de los especimenes de Kow
Swamps y WLH-50) derivado del
Homo erectus indonesio. Distintas
caracteristicas regionales parecen ex-
istir en los dos grupos, pero no se
han sugerido los mecanismos que
debieron mantener esta coexistencia
alargo plazo de dos poblaciones
australianas separadas.

Para el modelo africano reciente, el
primer Homo sapiens de Australia
no debié ser mas arcaico que el
Hemo sapiens euroasiatico temprano.
Si esto es ciero, los fésiles de Niah
Cave (Bomeo) v los especimenes de
Mungo y Keilor pueden ser tomados
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fesores-investigadores se unieran temporalmente a un
escritor, habria magnfficos resultados. Por supuesto,
ofras vfas, por muy tradicionales y anquilosadas que
parezcan, pueden atin rendir frutos. A veces la necedad
de quien pretende ejercer la escritura lo lleva a ciertos
hallazgos.

cedora. ..
)

Sy

Maés que importante, es una inquietante realidad la
existencia de los variados intentos por hacer llegar al
publico masivo las (ltimas noticias del mundo cientifico.

Es una veta rica y riesgosa. Sin embargo, si tomamos
como ejemplo la columna que durante algtin tiempo Luis
Gonzdlez de Alba mantuvo en el diario La jornada,
debemos mostrarmos optimistas y procupamos por la
continuidad de una escritura profunda, concisay esclare-

como

representativos del
Homo sapiens del &rea. Sin embargo,
si datos precisos pueden establecer que
poblaciones més robustas estuvieron
también presentes en esa fecha tem-

primer

prana, esto  necesitaria explicarse.
Quizd Australia fue un caso especial
en el que la diferenciacién local, las
practicas culturales o las patologias
“acarrearon’” algunos casos de apar-
ente refroceso evolutivo. En con-
traste, la “radiacién" inicial de Homo
sapiens en Africa pudo haber sido de
poblaciones que retuvieran caracteres
primitivos como la forma del hueso
frontal y la robustez craneal, pero esto
requeriria de ciertos paralelismos en
las pérdidas subsecuentes de estos
caracteres primitivos en éreas inde-
pendientes de Australia. Una tercera
opcién podria ser argumentar que
hubo més de una poblacién fun-
dadora para e Homo sapiens
eurasiatico, pero esto seria inconsis-
tente con los datos genéticos.

Un modelo genético para explicar
el origen dfricano reciente de H.
sapiens

Para construir
que confimara el

un mapa genético
origen africano
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reciente de las poblaciones humanas,
Rebecca L. Cann, del Departamento
de Genética de la Universidad de
Hawai, y Mark Stoneking vy Allan C.
Wilson, de la  Universidad de
Berkeley, California eligieron el ADN
mitocondrial (ADNm) por tres razones:
1) Representa muy bien la carga
genética existente en el hombre, pues
sus mutaciones son varias veces mas
rapidas que el ADN nuclear (ADNn).
2) El ADNm es heredado por via
materna, por lo que a fravés de é| se
pueden realcionar y diferenciar unos
individuos

de otros. 3) Hay alrededor de 10
moléculas de ADNm en cada ser hu-
mano y normalmente son idénticas.
En la reproduccion sexual de todas las
células, la recombinacién genética
entre el padre y la madre ocurre en el
niicleo. A estose le llama herencia; el
resto de la célula, es decir, el ci-
toesqueleto y las mitocondrias se trans-
miten por via materna sin recombi-
narse. De alli que las mitocondrias
tienen su propio material genético que
se distingue del nuclear. Las hembras
humanas tipicas se comportan en-
tonces como haploides, es decir,
limitando en cada évulo el tamano
efectivo de la produccién de moléculas
de ADNm. Esto significa que en las
variaciones de los tipos de moléculas
de ADNm es posible ver, mejor que
en el ADNn -en el que la variacién y
las mutaciones se presentan més len-
famente-, reducciones severas en la

influencia genética de los individuos
en una poblacién de organismos.
Una pareja de individuos puede
transmitir sélo un tipo de ADNm,
pero cargar con cuatro haploides de
genes nucleares.

El ADNm fue en su mayoria purifi-
cado de 145 placentas y dos lineas
celulares: He La y GM 3034 de negros
americanos, y un grupo aborigen de
Suda’frica (Kung). La mayoria de las
placentas (98) fueron obtenidas de
hospitales norteamericanos y el resto
vienen de Australia y Nueva
Guinea. En la muestra estdn repre-
sentadas 5 regiones geogréficas: 20
africanos (regién del bajo Sahara),
34 asiaticos (China Vietnam, Laos,
Filipinas, Indonesia y Tonga), 46
caucasicos (Europa, Norafrica y Me-
dio Oriente), 21 aborigenes australi-
anos v 26 de Nueva Guinea. Sélo
dos delos 20 africanos incluidos en
la muestra cubren los tipos de ADNm
del 1 al 81 incluidos en la secuencia
de divergencia hecha para las 5 éreas
geogrdficas v son los de los nacidos
en el bajo Sahara cuyo ADNm difiere
del de los negros americanos porque
tienen muchos genes nucleares no af-
ricanos, debidos a los “machos’ cau-
casianos. La mayor parte del ADNm
restante, sobre todo el de 12 de ellos
estaba marcado con ‘“lugares de
restriccién'’ que ocurren  exclusiva
o predominantemente en nativos afri-
canos del Bajo Sahara.



Los tipos de ADNm purificados para
" formar los mapas de restriccién de
los primeros cuatro grupos menciona-
dos fueron sujefos a un mapeo de
alta resolucién con 12 enzimas de
restriccién (Hpa I, Ava II, Fnu DII,
Hha I, Hpa I, Mbo |, Tag I, Rsa I,
Hinf 1, Hae HI, Alul, Dde I). Los
lugares de restriccién fueron ma-
peados completando los fragmentos
de la secuencia observados con
aquellos va esperados dentro de la
secuencia humana conocida del
ADNm. De esta manera, se identifi-
caron 467 lugares independientes de
los cuales 195 eran polimérficos, es
decir, ausentes en al menos uno de
los individuos. Sobrevivi6  un
porcentaje de 370 lugares de
restriccién  por individuo , que repre-
senta el 9% de 16,569 de los pares de
bases del genoma del ADNm humano.
Los 147 ADNm mapeados se divi-
dieron en 133 tipos distintos. Siete de
estos tipos fueron encontrados en més
de un individuo. Ningin individuo
contenfa més de un tipo. Ninguno de
los siete tipos elegidos ocurrian més de
una vez en una de las 5 regiones
geogrédficas. Un tipo, por ejemplo,
fue encontrado en dos australianos.
Entre los caucasianos otro tipo
aparecia 3 veces y dos fipos mas
aparecian 2 veces en sus regiones re-
spectivas. En Nueva Guinea fueron
encontrados tres veces dos tipos adi-
cionales y un séptimo caso incluia un
tipo encontrado en 6 individuos en la
secuencia de ADNm.

El promedio de diferencias obser-
vadas entre dos seres humanos
cualquiera es de 9.5. A parlir del
nimero de lugares de restriccion de
este promedio, se estimé la exiension
de la secuencia de divergencia de
nucle6tidos para cada par de indi-
viduos. Esto da 0 para cada 1.3 susti-
fuciones en 100 pares de bases, con
un promedio de secuencia de diver-
‘gencia de 0.32%. Se encontraron 3
medidas de la secuencia de divergen-
cia dentro y entre cada una de las
poblaciones examinadas que fueron
relacionadas en la ecuaciodn: &= &xy
- 05 (&« + &y). Donde &x es la
divergencia para cualquier par de in-

dividuos en una sola poblacién (x),
&y es el valor correspondiente en otra
poblacién, &xy es la divergencia
para cualquier par de individuos
perteneciente a diferentes pobla-
ciones y & es la medida de la diver-
gencia interpoblacional corregida por
la de la divergencia intrapoblacional.
Los africanos son, con base en esto, el
grupo mas variable &x= 0.47 frente
a otros grupos. Y la variacién in-
trapoblacional de los africanos es tan
grande como la de ellos mismos frente
a ofro grupo (8xy= 0.40 - 0.45). La
de los asiaticos es también comparable
a la que existe entre ella y otros
grupos. Y en los australianos, cauca-
sianos y de Nueva Guinea la variacion
entre los grupos practicamente no ex-
cede a la variacibn dentro de los
grupos mismos. La mayor parte de
las variaciones del ADNm en la
especie humana se dan entre las
pablaciones.

Si pensamos en que la transmisién
del ADNm es estrictamente mater-
nal (v que cualquier variante aparecida
en un grupo de linajes se debe a la
mutacién ocurrida en el linaje ances-
tral v no en la recombinacién entre
genomas maternos y paternos) vy
suponemos entonces que cada indi-
viduo es homogéneo por sus
miiltiples genomas de ADNm, pode-
mos pensar en el arbol del paren-
tesco humano como en una
genealogia de linajes maternales v
en la moderna poblacién humana con
una ancestra comtin, es decir, con un
ADNm de tipo A A partir de estos da-
tos se pueden trazar muchos &rboles,
todos los que se examinaron como
posibles tienen las  mismas
caracteristicas: 1) Dos ramas prima-
rias, una compuesta completamente
por africanos, y ofra que incluye todas
las poblaciones estudiadas. 2) Cada
poblacién parte de  muiltiples  linajes
conectados al arbol en posiciones
disiribuidas ampliamente. Entre los
arboles investigados hay uno que con-
sisle en 5 ramas primarias y relaciona
exclusivamente cada rama con una de
las cinco poblaciones. Este &rbol, lla-
mado de especifico de poblacién, re-
quiere 51 mutaciones puntuales mas

que el arbol minimo.
de que estos arboles son com-
patibles con los datos no ha
sido comprobada estadisticamente.

La hipbtesis

Del arbol minimo se puede inferir que
Africa es la fuente del ADNm humano.
Esta inferencia  proviene de la
observacién de que una de las dos
ramas primarias depende exclusiva-
mente del ADNm africano (tipos 1-7),
mientras que de la sequnda rama, sélo
dependen del ADNm africano 12 tipos.
Al postular que el ancestro comiin de
ADNm (tipo A) fue africano, se mini-
miza el niimero de migraciones inter-
continentales necesarias para com-
pletar la distribucién geogréfica de los
tipos de ADNm.

La segqunda inferencia a partir del
arbol de que cada poblacion no
africana  tiene origenes muilliples,
puede ser ilustrada més simplemente
con los tipps ADNm de Nueva
Guinea, Si se toma como ejemplo el
ADNm tipo 49, un linaje cuyo pariente
préximo  no estd en Nueva Guinea,
sino en Asia (el tipo 50). El linaje
asiatico es mas cercano
genealégicamente a este linaje de
Nueva Guinea que ofros linajes de
ADNm asidticos. Otros seis linajes
dependen exclusivamente del linaje
del ADNm africano, cada uno origi-
nario de un lugar diferente. Esta
pequeiia region de Nueva Guinea
(sobre todo la provincia de Easterm
Highlands) parece haber sido
colonizada por al menos siete li-
najes maternales.

De la misma manera se calculd el
minimo de linajes de ADNm que
colonizaron Australia, Asia y Europa.
Cada estimacion esta basada en el
nimero de ‘“racimos” de tipos de
ADNm especificos en alguna regién
geografica, Este minimo va de 15 a
36, v probablemente aumente con-
forme se descubran més tipos de
ADNm humano.

La esacala de tiempo para el arbol fue
fijada suponiendo que la secuencia
de divergencia de ADNm se acumula a
un indice constante. Una manera de
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estimar este indice es considerar la se-
cuencia de divergencia en los “raci-
mos™ especificos a Nueva Guinea,
Australia v el Nuevo Mundo. Al
parecer la especie humana colonizé6
estas regiones més © menos reciente-
mente: Un minimo de hace 30,000
afios para Nueva Guinea, de hace
40,000 afos para Australia v de hace
12,000 afios para el Nuevo Mundo.
Estos tiempos permiten calcular que el
indice minimo de divergencia del
ADNm humano que esta entre el 2 y
el 4 por ciento por millén de afios.
Este indice es similar a estimaciones
previas a partir de animales que
debieron ser contemporaneos,
monos, changos, caballos, rinoceron-
tes, ratones, ratas, pdjaros v peces.
Por eso se considera que el indice cal-
culado para humanos, 2% - 4%, es ra-
zonable pese a que se necesitaria un
trabajo comparativo adicional para
obtener una calibracibn  maés
exacta.

¢Cuéndo tuvieron lugar las emigra-
ciones de Africa? El “racimo” més
viejo de tipos de ADNm proviene del
tipo ancestral de ADNm llamado ¢, e
incluye los tipos del 11 al 29. La
edad aparente de este racimo es de
90,000 a 180,000 afios.  Sus fun-
dadores debieron dejar Africa du-
rante ese lapso de tiempo. Sin em-
bargo, es igualmente posible que el
éxodo haya ocurrido tan reciente-
mente como hace 25 a 125,000 afios.
Los resultados del ADN mitocondrial
no dicen exactamente cudndo debié
tener lugar esta mutacién.

Los estudios del ADN nuclear

Las estimaciones de la distancia
genética basadas en estudios com-
parativos de los genes nucleares y
sus productos son de distinto tipo de
las que se hacen con ADNm. Las mas
recientes estan basadas en el nimero
actual de diferencias mutacionales lo-
calizadas entre los genomas de ADNm,
mientras los precedentes descansaban
en las diferencias en las frecuencias
de las variantes moleculares medidas

32

entre poblaciones. las frecuencias
pueden ser influidas por Ila
recombinacién, la deriva génica,
la seleccién y la la migracién, por lo
que la relacién directa encontrada
entre el tiempo y la distancia mu-
tacional para el ADNm no serfa la
esperada para las distancias basadas
en el ADNn. Sin embargo, estudios
basados en grupos de sangre
polimérficos, enzimas de glébulos
rojos y proteinas de albumina
muestran que las diferencias entre los
grupos raciales son mas pequefias que
aquellas dentro de cada grupo. Las
diferencias intragrupales en la frecuen-
cia de genes mas grandes estan entre
los africanos y oftras poblaciones, lo
cual sugiere también un origen afri-
cano de la carga genética del hombre.
Estudios mas recientes de los poli-
morfismos de los sitios de restriccién
en el ADNn apoyan estas conclu-
siones.

La interpretacién tentativa y la escala
de tiempo asociada al modelo del
ADNm corresponde con una visién
del registro fésil: que la
transformacién  de las  formas
anatoémicas arcaicas en modemas de
Homo sapiens ocurrieron primero en
Africa, hace entre 100,000 a 142,000
anos, vy que todos los humanos ac-
tuales son descendientes de esa
poblacién africana.  Los arquedlogos
han observado que las hojas que se
usaban comtnmente en Africa hace
80-90,000 arios fueron reemplazadas
mucho después en Asia y en Europa
por herramientas de hoja.

No obstante, los autores del modelo de
ADNm consideran que las correspon-
dencias entre los modelos molecu-
lares y las evidencias provenientes de
la palecantropologia v la arqueologia
deben tratarse cautelosamente,
pues, primero, hay mucha incerti-
dumbre a propésito de las edades de
los restos; segundo, la propuesta de
un ancestro comun del ADNm mito-
condrial humano en Africa hace 140
o 280,000 afios no implica necesari-
amenle que la transformacion

anatomica al hombre moderno
(Homo sapiens) haya ocurrido en Af-
rica en este tiempo. Los datos de
ADNm no nos dicen nada de las
contribuciones genéticas y culturales
a esta fransformacién de machos y
hembras, cuyo ADNm se extinguié.

La wisién alternativa de la evolucién
humana, el modelo multiregional,
descansa en la evidencia de que
Homo estuvo presente en Asia al
menos un millén de afos y sostiene
que la transformacién de los seres
humanos arcaicos en modernos
ocurrié simultdnea o paralelamente
en distintas partes del Viejo Mundo.
Esta hip6tesis permite esperar diferen-
cias genéticas de gran antiguedad
dentro de partes muy separas de la
carga modema de ADNm.  Es diffcil
reconciliar el modelo del ADNm con
esta hipétesis. Las grandes divergen-
cias entre los racimos de ADNm co-
rrespondientes a las partes no africanas
del mundo corresponden a tiempos de
sélo 90 a 180,000 anos. Esto podria
implicar que el Homo asiatico tem-
prano (El hombre de Pekin y el de
Java) contribuyeron a que no sobre-
viviera ninguno de los linajes de
ADNm hasta la carga genética de
nuestra especie. No obstante hay ev-
idencias, encontradas recientemente
en esqueletos de formas asiaticas anc-
estrales que hacen improbable que los
Homo  erectus asiaticos sean an-
tepasados de Homo sapiens. Quizé la
poblacién no africana fue reempla-
zada por sapiens que migraron de
Africa; fésiles incompletos indican
que es posible la presencia de hu-
manos modernos primitivos en el
oeste de Asia en -Zuttiyeh (hace 75-
150,000 afos) v en Qafzeh (hace
50-70,000 anos), lo cual podria refle-
jar estas primeras migraciones.

Si hubiera una hibridizacién entre las
formas arcaicas residentes en Asia y
las formas modemas que emergieron
de Africa, se podria esperar encon-
trar tipos extremadamente divergen-
tes de ADNm en los asiticos actuales,
més divergentes que en Africa. no
hay evidencia de estos tipos de ADNm
entre los asiaticos estudiados. Aun-



’quetales tipos arcaicos de ADNm

pueden haberse perdido a partir de
la hibridizacién de la poblacién,
pero la probabilidad de que los li-
najes de ADNm se extinguieran es
baja. Asl que es bastante l6gico pen-
sar que Homo erectus fue reempla-
zado en Asia sin mucha mezcla con
el invasor Homo sapiens de Africa.

Fs también Iimporiante obtener
méas estimaciones cuantitativas de
la diversidad del ADNn en huma-
nos y en poblaciones de monos afri-
canos. Si se comparan los diversos
tipos de ADNn, es posible encontrar
una transicibn o un “cuello de
botella” en el tamafio de la poblacién
que haya acompafiado el origen de
nuestra especie. Es probable que
comparaciones mas precisas del ma-
terial genético de los parientes, por
cierto africanos, més cercanos del
hombre ea el reino animal, el chim-
pancé y el gorila, ayuden mucho
también, como sefala Stephen J.
Gould en su ensayo We first stood
on our own two feet in Africa, not
Asia, a construir més solidamente la
evidencia del origen africano reciente y
remoto de Homo sapiens.
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Palabras pronunciadas por el Dr. Héctor Nava Jaimes en la ceremonia de entrega de

diplomas a los egresados de la institucién

C. Miguel de la Madrid Hurtado

Presidente Constitucional de los Estados Unidos
Mexicanos

Distinguidos Miembros del Presidium y de la Junta
Directiva del Centro de Investigacién y de Estudios
Avanzados.

Serioras, Senores, estimados graduados:

La ciencia y la tecnologfa forman parte funda-
mental de la conciencia social y son expresién del
dominio que el cuerpo social tiene sobresi y sobre los re-
cursos naturales quele hansido heredados como ambito
de su existencia. La cultura es, en general, el resultado
de la aplicacién del saber a la vida cotidiana; sus especi-
ficidades, sus formas de manifestarse podrén variar
seglin el momento histérico, pero siempre estaran ba-
sadas en el conocimiento existente de la naturalezay de
la sociedad que en ella se desarrolla.

Tres son las condiciones requeridas para esta-
blecer una estrategia tecnolégica deseable para nuestro
pafs: conocimiento profundo de la ciencia que ya existe
en el mundo y de c6mo hacerla nuestra, capacidad
creadora para innovar y conciencia social a fin de
evaluar los efectos de una tecnologfa més alla del solo
beneficio econémico. Esto puede lograrse mediante la
conjuncién de dos componentes: primero, una accién
planificadora del desarrollo nacional que otorgue alta
prioridad al estudio de las necesidades tecnolégicas
globales y sectoriales y, sequndo, instituciones educati-
vas de muy alto nivel y calidad que formen cientificos y
tecnélogos que cumplan con las condiciones senaladas.

Nuestro pafs ha puesto en manos del Centro de
Investigacién y de Estudios Avanzados la trascendental
tarea de colaborar en la produccién de la ciencia y de los
cientificos que se requieren para lograr el desarrollo de
una economfa independiente y sana, de una cultura
propia y rica en contenido.
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Esun privilegiodirigir un centro deinvestigacién
donde la excelencia académica es quehacer cotidiano,
donde el saber se acrecienta dia a dfa, donde el reto de
transformar el saber en accién se encarna en las volun-
tades individuales y colectivas con el propésito de co-
adyuvar al logro de la autodeterminacién nacional y la
superacién de la crisis que hoy se abate sobre nosotros.

El dia de hoy, en este magnifico recinto, tiene
lugar una muestra de los resultados del proceso de
formacién de nuevos investigadores. Los graduados
aqui presentes son parte significativa de las 193 personas
que, en el periodo comprendido entre el 1o. de abril de
1985 al 30 de marzo de 1987, obtuvieron sus grados:
159 maestros y 34 doctores en ciencias. De todos ellos,
44 laboran en centros de investigacién y docencia en los
Estados de la Repuiblica, 61 en centros de investigacién
y docencia aqui en la capital, 56 prosiguen estudios de
doctorado, 12 realizan estancias postdoctorales en el ex-
tranjeroy 20 trabajan en empresas del sector paraestatal
y privado.

Cincuenta y ocho son graduados en ciencias
exactas y naturales, 76 en ciencias biolégicas y de la
salud, 33 en ciencias de la ingenierfa y tecnologfa y 26
en las ciencias de la educacién. Se han formado en el
proceso dindmico de la investigacién, v a lado de
nuestros investigadores, en temas tan diversos que van,
por ejemplo, de la fisiologla a las matematicas; de la
computacién a la ecologfa; de la investigacién
psicogenética sobre la adquisicién escrita del lenguage



a las telecomunicaciones; del control neural al control
‘automaético de procesos industriales y robética; de la
tecnologfa de los nuevos materiales a la electrénica
moderna; del proceso de alfabetizacién bilingiie de
comunidades mazahuas a la fisica de altas energfas; de
los procesos biotecnolégicos en fermentaciones a la
ingenierfa genética en plantas; de la quimica basica al
estudio de nuevos farmacos.

Lacomunidad cientifica del Centro ha dedicado
todo su esfuerzo, emperio y entusiasmo en su trabajo a
fin de preservar los principios bajo los cuales nuestra
institucion fue creada, manteniendo la calidad de la
investigacién, la difusién del conocimiento que generan
y la formacién de nuevos v mejores profesionistas para
la investigacién.

Durante los tltimos afios, nuestros cientificos
han realizado, ademés, esfuerzos importantes para
complementar los gastos de operacién y equipamiento
medianterecursos adicionales obtenidos de las agencias
nacionales e internacionales de apoyo a la
investigacién. En el &mbito nacional los recursos ahora
son escasos. En el internacional nos enfrentamos cada
vez més al fenémeno del neo-proteccionismo cientifico
ytecnolégico de los paises avanzadoso que amenaza con
limitar la universalidad de la ciencia.

Frente a este proteccionismo es indispensable la
consolidacién y el apoyo decididos por parie del Estado
alos centros de investigacién ya existentes, y la creacién
de otros espacios educativos para enfrentar airosamente
los retos de nuestro desarrollo. Nada nos serd otorgado
gratuitamente desde el exterior.

A pesar de los esfuerzos institucionales y del
personal académico, los recursos son insuficientes para
mantener un ritmo vigoroso y adecuado a las necesi-
dades del pais. El avance cientifico y tecnolégico es ver-
tiginoso, siendo preciso correr para permanecer, al
menos, en el mismo lugar. Debemos acelerar atin més el
ritmo para que en algunas dreas estratégicas, en las
nuevas tecnologias donde también tenemos la opor-
tunidad de destacar, podamos hacer de nuestra ciencia
un proceso productivo en beneficio de la sociedad.

México ha realizado una gran inversién para
lograr la actual capacidad cientifica y tecnolégica. Se
han formado cientificos que deben encontrar las condi-
ciones adecuadas, tanto de remuneracién salarial como
de recursos para la investigacién, a fin de que apliquen
sus capacidades en beneficio del pais y no emigren o
permanezcan en el extranjero.

Alcanzar la excelencia académica es un proceso
costoso, lento, dificil. Sin un ambiente de tal naturaleza,
la ciencia carece de posibilidades de realizarse. Por tal
motivo es indispensable incrementar los recursos dedi-
cados a desarrollarla, y en el interés de la nacién, dando
prioridad de acuerdo a su calidad.

Otorgar a la investigacién cientificay al desa-
rrollo tecnolégico el cardcter de prioridades nacionales
es reconocer que el acceso al conocimiento cientifico y
al dominio de la tecnologia son condiciones basicas del
progreso econémico y social, dando a nuestra nacién la
posibilidad de realizar elanhelo de construirpor simisma
su futuro.
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La actividad cientifica nacional se realiza casi to-
talmente en organismos financiados por el Estado. Esta
peculiaridad tiene dos consecuencias fundamentales:
por una parte, ha permitido el desarrollo de disciplinas
que enriquecen el acervo cultural de nuestro pais y que
de ofra manera no habria existido. Por la otra, ha
generado una relativa independencia de la actividad
cientifica, respecto de las actividades productivas, difi-
cultando su vinculacién con ellas.

Reconociendo estas caracterfsticas es indispen-
sable crear los mecanismos de vinculacién de la ac-
tividad cientifica con los requerimientos tecnolé6gicos de
la produccién, sin descuidar el desarrollo de la ciencia
bésica que le sirve de sustento.

La industria nacional, tanto la paraestatal como
la social y privada, no puede permanecer al margen del
proceso de desarrollo cientifico y tecnolégico del pafs.
Deben colaborar y participar del costo social de dicho
proceso, destinando recursos y aplicando las tecnologias
producidas en el pafs. Se ha avanzado en esa direccién
y algunos de nuestros desarrollos estan siendo finan-
ciados y utilizados por dicho sector.

No somos una comunidad apolitica, que pro-
duce conocimientos sin finalidad alguna: deseamos una
sociedad cada vez maés justa; deseamos un México
independiente, rico y democratico; donde el trabajo sea
adecuadamente remunerado, donde la libertad de

investigacién florezca sin mds Iimite que la creatividad
humana.

Estamos trabajando por el México de marana,
tenemos amplia conciencia de nuestro papel en la lucha
por la libertad y por la democracia, tenemos presente
que la conversién tecnolégica del saber cientifico es
factor esencial del progreso nacional ya que no puede
haber libertad en la pobreza, no puede haber democra-
cia en la ignorancia.

Senor Presidente, estamos convencidos de que
usted comparte nuestros puntos de vista y que su
presencia en este acto responde a su preocupacién por
la ciencia y la tecnologfa nacionales . Lo invitamos a
conocer nuestras actividades, a dialogar con el personal
cientifico del Centro y le manifestamos nuestra voluntad
de continuar trabajando arduamente para lograr el
avance que México requiere.

Distinguidos graduados, han otorgado arios
valiosos de su juventud y de sus anhelos a nuestro
Centro deInvestigacién y de Estudios Avanzados. Esta-
mos seguros de que en sus diferentes campos de trabajo
sabran honrar a nuestra institucién con su dedicacién y
entrega, v que luchardn denodadamente por hacer de
nuestra patria un pafs més justo. Que a través de los
frutos de su labor se enriquezca nuestro saber y nuestra
cultura nacional, porque por el conocimiento se llega a
la Libertad. iSeguid adelante!

Palacio Nacional, 4 de mayo de 1988

El material que se incluye en Conceptos Bisicos
de la Teoria Orbital se ha organizado en una
secuencia conveniente. Primero se tratan
orbitales atémicos, enseguida orbitales hibridos,
y luego formaci6n de enlaces, orbitales molecu-
lares, aplicaciones en espectroscopia y, fi-
nalmente, aplicaciones en sintesis orgdnica,
en particular las reglas de Woodward y
Hoffmann.

Si bien diversas obras cubren
algunos de los temas que se presentan aqui,
ninguno contempla el material de estudio en

todos sus diferentes aspectos, Por ello, segura-
mente este libro serd lo suficientemente atrac-
tivo para aquellos estudiantes y profesionistas
interesados en esta importante drea de la
quimica,
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Maestria y Doctorado en Quimica
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