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Algas como alimento humano

Que las algas se comen, no es nada nuevo y ya no nos
sorprende mucho gracias a la facilidad con la que la
cocina oriental ha llegado a nuestros paladares. En los
ultimos cuatro o cinco anos nos hemos visto inundados
por restaurantes chinos y japoneses que nos ofrecen
platillos “exéticos” donde se incluyen algas de una forma
natural y que por su ambiente y sabor nos evocan al
lejano Oriente. Mas alin, y quitandole ya ese halo de
misterio, surgen la comidas rapidas vy los occidentalizados
“sushi para llevar” que contribuyen a que el consumo
de algas en nuestra cultura sea algo cotidiano

Por otro lado, hay estadisticas que nos muestran que
en los paises orientales existe una menor incidencia de
muerte por infartos y enfermedades coronarias. También
conocemos casos que nos llegan de Oriente de vene-
rables ancianos con récord de longevidad. Habria que
preguntarse qué hacen o qué comen las personas de
estas culturas para poder seguir su ejemplo. Para abordar
el tema desde una forma mas cientifica tendriamos que
empezar senalando el contenido nutricional de estos
vegetales marinos. Un ejemplo en el que nos podemos
basar es el del género Porphyra, un alga roja cuya
produccion en China, Japén y Corea alcanza el 13% de
la produccién total de algas destinadas al consumo
humano. El nori, nombre comun con el que se conoce a
esta alga, se vende en paquetes que contienen de 5 a
10 ldminas secas que pesan alrededor de 3 gramos cada
una y sirven de base para la preparacion de diferentes
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Tabia 1. Algas consumidas frecuentemente en paises asiaticos.
Especies Paises Nombras comuries Usos
Catilerpa racemosa Japan, Filipinas, Indonesia, China Uvas marinas, lefato Cruda, como ensalada, can sabor
_ picante
C. pelfata Hawall, Indonesia Labia-faba, lata Cruda, como ensalada
Codiurn fragile_ Japén, Corea Miru, codium Sopa,dulces,ensalada
G. muelizri Hawail Limu wawag' ole Cruda, como ensalada
_ Cfo Indonesia Soesoe lopek Gruda, como ensalada
Graciaria sp. a Japon, Jamaica 0go. seamoss Gelatinas
G. coronopifolia Hawaii Limu manauea Cruda, como ensalada
G. fichenoides Indonesia Doejong Gelatinas
Euchetma sp. Japon, Filipinas Kirinasi, Eucheumna Cruda, como ensalada
£. spi Japtn, Corea Ryukiu-lsunomata Gelatinas
Sargassiim 5. Indonesia, Filipinas Babojot, boto-bolo Sopas
S, fulvel Japdn, Corea Hondawara, sugara Sopas
_ Laminara sp. China, Japon, Corea Kombu Sopas, cocinada
Undaria sp. Japon, Corea del Sur Wakame Sopas, cocinada

guisos v sopas. Incluso, en Corea las laminas de nori se
venden espolvoreadas con sésamo y aderezadas con
salsa de soja v constituyen por si solas una deliciosa
botana. Hablando de vitaminas, nori posee vitamina C
en un mayor porcentaje que el encontrado en las
naranjas y puede contener por encima de los 29 pg %
de vitamina B,,, cantidad que sélo se puede: obtener
con el consumo de visceras'. En el mismo estudio sobre
el contenido nutricional del nori se muestra que ademas
de un alto contenido protéico (~44 %), en fibra y en
minerales traza (particularmente Zn), este género es
especialmente rico en los famosos acidos grasos
poliinsaturados que disminuyen el colesterol, Asi, una
l&mina de nori puede contener ente 30-45 ma % del
acido graso eicosapentanoico que, segin se ha
publicado, previene la arterioesclerosis. Al igual que el
nori, hay otros géneros de macroalgas que son
consumidos frecuentemente en los paises asiaticos
(tabla 1) v que constituyen un aporte adicional de
vitaminas, minerales y proteinas en la dieta oriental.

Los méas importantes junto con el nori son el wakame
(Undaria) y el kombu (Laminaria), llegando a una
produccién anual de 81,400 y 294,600 toneladas de
peso seco, respectivamente. Ahora bien, el consumo
directo de algas no ha estado restringido sdlo a estos
paises del oriente. Los europeos descubrieron hace ya
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algunos siglos los beneficios de calentar la leche con el
alga roja Chondrus para obtener un postre al que
llamaban blancmange. En Latinoamérica, en paises
como Belice, Honduras y Panama v en algunas islas de
las Antillas como Barbados, Jamaica y Santa Lucia, se
preparan bebidas “afrodisiacas” a base de leche y algas
rojas, probablemente debido a la influencia de las
costumbres de sus colonizadores ingleses. Por otfro lado,
y desde hace tan solo unas década® paises del norte de
Europa como Francia han empezado a incluir algas en
su dieta. Con base en el alto contenido de fibra y en el
nivel calérico, practicamente nulo de las algas, los
franceses las estan introduciendo en el mercado como
“comida saludable y dietética”, para lo que han creado
diversas recetas culinarias que las incluyen, y adaptan
los sabores fuertes del mar a los paladares occidentales.
Para ilustrar esto bastan algunos “sabrosos” ejemplos
que nos propone el autor francés Perrick Le Roux en su
libro Cuisine et Algues de Bretagne?, como son el gratin
de papas y legumbres marinas en el que se incorpora
nori y wakame, o los delicados canapés a la mantequilla
de algas, que incluyen una mezcla de diferentes algas
picadas. iBon appétit!

Sin embargo, el consumo de algas como alimento

humano directo sobrepasa en los paises orientales el
98% del consumo mundial,slo que hace que el comer
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Tabla 2. Fibras dietéticas procedentes
de algas marinas
FUENTE FIBRA (% PESO SECO)
SOLUBLE | INSOLUBLE |  TOTAL
FEOFITA
wakame 30.0 5.3 353
(Undaria pinnafitida)
hijiki 329 16.3 49.2
(Hijiki lusitormis)
spaghetti de mar 257 1.0 2T
(Hemanthalia elongata)
kombu breton 326 a7 ar3
(Laminaria digitata)
CLOROFITA
lechuga de mar 213 168 381
(U actuca)
A. 0. non 12 162 334
(Enteromorpha spp.)
RODOFITA
nor 17.9 16.8 47
| (Pophyratenera)
derivados de 415 28,2 70.7
| Kappaphycus
VEGETALES
TERRESTRES ’ ]
manzana 5l 83 142
repollo 16.8 175 343
salvado de lrign 8.0 77.0 85.0
pulpa de betabel 25.0 500 5.0

algas en ofros paises occidentales resulte meramente
anecdético. Siguiendo con el ejemplo del nori, el
mercado de este género ha crecido de forma consi-
derable en Estados Unidos y Europa, El exceso de grasas,
colesterol y calorfas en nuestra alimentacién occidental
promueve el que se empiecen a buscar nuevas alter-
nativas alimenticias, y se vuelva la vista hacia las cos-
tumbres nutricionales de los pafses orientales. El fuerte
sabor de esta alga no favorece que el nori se incorpore
a las recetas cotidianas o a que se creen ofras nuevas.
Sin embargo, la gran aceptacién de la comida oriental,
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y en especial del sushi donde el nori es el ingrediente
principal, hace que su consumo anual en Estados Unidos
llegue a 0.9 laminas de nori por persona, cifra todavia
muy por debajo de las casi 90 [aminas que se consumen

en Japon’.

Fibras dietéticas

Capitulo aparte merecen las fibras dietéticas que se
obtienen de las algas marinas. Podemos definir a las
“fibras dietéticas” como polisacaridos complejos que se
encuentran en las paredes celulares de las algas y que
son resistentes a la hidrélisis enzimatica de los humanos,
esto es, polisacaridos no digeribles por el hombre. Es
bien sabido que una dieta rica en este tipo de fibra
previene el cancer de colon y disminuye el riesgo de
obesidad, enfermedades cardiovasculares y diabetes. Las
principales y mas comunes fuentes alimentarias de fibras
dietéticas estan representadas por los vegetales terresfres:
lequminosas, cereales integrales, verduras y frutas. Sin
embargo, recientes trabajos sobre las fibras dietéticas
procedentes de algas marinas han registrado contenidos
generalmente mas altos que los encontrados en los
vegetales terrestres!, como se puede apreciar en la
tabla 2. Para el caso del nori, se puede ver que contiene
2.5 veces més fibra dietética que la encontrada en la
manzana.

Con base en su solubilidad, las fibras dietéticas se
dividen en solubles e insolubles. A las primeras se les
atribuyen efectos hipocolesterolémicos e hipoglucémicos
por estar asociados al metabolismo de los lipidos y de
los carbohidratos. Las fibras dietéticas insolubles estan
asociadas con una disminucion en el tiempo de fransito
en el tracto digestivo, que favorece la digestion. Un salto
importante que se produce al pasar del consumo
humano directo a la industrializacién de las algas, es
decir, a su explotacién para el aprovechamiento de los
productos que contienen, se debe precisamente a la
importancia de las fibras dietéticas solubles. Esta
importancia se debe a que este tipo de fibra presenta
comportamientos coloidales, esto es, las fibras disueltas
en un adecuado solvente tienen la capacidad de formar
soluciones altamente viscosas, e incluso pueden llegar a
formar geles s6lidos de una gran dureza. En particular,
a los coloides que se obtenienen de las algas se les
denomina ficocoloides.
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Las algas se dividen en tres grandes grupos de-
pendiendo de su pigmentacién: clorofita o algas verdes,
feofita o algas pardas y rodofita o algas rojas. Tan solo
alqunas especies de las divisiones rodofita y feofita tienen
importancia industrial como fuente de ficocoloides, los
cuales se pueden clasificar en tres tipos: alginatos (obte-
nidos exclusivamente de algas pardas), carragenatos y
agar (ambos provienen de algas rojas). Los ficocoloides
son usacdos por sus caracteristicas especificas y aunque
se encuentran como componentes minoritarios en algu-
nas preparaciones y productos, su precio varia en funcion
de sus propiedades y demanda. El precio de los alginatos
es de alrededor de 6.5 y 15.5 délares por kilo y el
carragenato es vendido entre 8 y 10 délares por kilo,
estimandose que su mercado mundial genera ganancias
de 40 millones de délares anuales, siendo sobrepasado
por el del agar con unos 200 millones de délares®.

Usos industriales

Como va se ha mencionado, el principal interés comercial
de los ficocoloides proviene de su comportamiento
coloidal. Tanto los geles de agar como los de carragenato
son termorreversibles, es decir, pueden ser fundides y
gelificados una v otra vez sin perder sus propiedades.
Sin embarqo, los geles producidos a partir de los algina-
tos son estables, incluso a temperaturas por encima del
punto de ebullicion del agua. Por todas estas carac-
teristicas y propiedades una de las principales apli-
caciones de los ficocoloides se lleva a cabo dentro del
campo de los aditivos alimenticios, cumpliendo la fun-
cién de ser agentes gelificantes, emulsionantes, visco-
sizantes y estabilizantes.

En cuanto a los usos de los ficocoloides en la industria
alimenticia se pueden nombrar algunos ejemplos: como
espesantes, para elevar la viscosidad en salsas, jarabes,
mermeladas, helados, natillas; como gelificantes, para
dar consistencia y buena presencia a flanes, pays,
gelatinas. alimentos preparados, helados, pasteles, para
que estos tltimos tengan una buena adherencia a las
cubiertas glaseadas y de chocolate, y para darles la
elasticidad necesaria que impide su rotura por la pro-
piedad que tienen los ficocoloides de absorber humedad;
como estabilizantes y emulsificantes, para controlar la
espuma en la cerveza y mantener en suspension los
solidos en resfrescos, yogures, salsas, cremas v jugos de
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frutas, asi como el cacao en los batidos de chocolates.
No sélo la industria alimenticia se beneficia de las
propiedades coloidales de estas gomas. Existen otros
sectores que usan especificamente uno u ofro ficocoloide:
los alginatos son usados en la industria textil para la
impresién de colores y dibujos en las telas, mieniras que
la industria farmacéutica los utiliza para fabricar las
capsulas y tabletas con capacidad de desintegracion,
como viscosizante de algunos jarabes y para la toma de
impresiones dentales en odontologia.

Existe una leyenda japonesa que data del ano 1650
que narra el descubrimiento del agar y su método de
prepararlo mediante la congelacién y descongelacion:
“Un emperador japonés y su real séquito se perdieron
en las montanas durante una tormenta de nieve. Llega-
ron por casualidad a una pequena posada en la que
fueron atendidos con gran ceremonia por parte del
posadero, que les ofrecié de cenar un postre de gelatina
de algas. Quizas el posadero habia preparade demasiado
postre o quizés no fue del agrado del emperader, pero
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las sobras de gelatina fueron arrojadas a la nieve,
congelandose durante la noche. Al dia siguiente, al
decongelarse durante el dia y evaporarse el agua quedd
un residuo blanco, duro vy crujiente. El posadero lo
recogio y observo para su sorpresa que al disolver dicho
residuo en agua hirviendo lograba hacer nuevamente
mas gelatina, esta vez mucho mas clare, blanca v
apetitosa que la anterior”, Nunca imaginaron los antiguos
descubridores del agar que la ciencia y la tecnologia,
muchos siglos después, iban a unir sus esfuerzos para
obtener agares “hechos a la medida”, que estan
presentes en una forma importante en nuestra vida
actual. En particular, la naturaleza coloidal del agar, junto
con la manipulacion de sus métodos de extraccion, es
aprovechada en diversos campos cientificos como la
microbiologia v biotecnologia vegetal, cuya aplicacion
fundamental es la formulacién de medios sélidos de
cultivos para bacterias, mohos y levaduras y para el
cultivo de células y tejidos. Asimismo, la fraccién mas
purificada del agar llamada agarosa y obtenida como
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producto derivado del agar, es empleada en sofisticadas
técnicas de separacion bioquimica como la electroforesis
vy la cromatografia. Durante los dltimos anos se han
desarrollado técnicas como pulse-field-electrophoresis
que permife separar enormes fragmentos de ADN e
incluso cromosomas completos v que esto es posible
gracias al uso de agarosas de extraordinaria pureza que
son especialmente preparadas para este fin.

Debido a su naturaleza coloidal, a sus peculiares pro-
piedades v al amplio espectro de aplicaciones, la ex-
traccion industrial de los ficocoloides ha crecido
espectacularmente durante la tltima parte de este siglo,
procesando alrededor de 300,705 toneladas anuales de
algas (peso seco) para este fin. Generalmente, la
obtencién de los ficocoloides conlleva un aporte tec-
nolégico importante en el que se mezclan tanto la inves-
tigacién como el desarrollo industrial, porlo que estos
productos algales alcanzan precios elevados.
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Situacion actual del mercado
de algas en Meéxico

En México, las algas han sido usadas como alimento
por mas de un siglo en la costa sur de Quintana Roo y
en la regién noreste de la costa de Yucatan. Este alimento
consiste en la elaboracién del atole, bebida tipicamente
mexicana que se prepara cocinando algas rojas de las
que se obtienen las sustancias espesantes que dan la
tipica consistencia de la bebida, Aparte de esta situacion
meramente anecdética, actualmente el consumo de algas
en nuestro pais ha ide en aumento gracias al crecimiento
de la poblacién oriental inmigrante y de la apertura de
nuevos restaurantes chinos v japoneses que demandan
la importacion de algas. La influencia de los pafses
europeos que proponen a las algas como comida
saludable, que ayuda a prevenir la obesidad y
enfermedades que se derivan de ella, ha incrementado
dicha demanda.

En el campo de la industria alimenticia, la explotacion
comercial de algas productoras de ficocoloides se practica
en México desde hace aproximandamente medio siglo.
[as especies explotadas se distribuyen en el Pacifico
mexicano y son: el alga parda Macrocystis pyrifera,
cosechada y exportada en fresco a EUA para la
extraccion del alginato; el alga roja Gigartina caniculata
cuya cosecha se exporta principalmente a EUA y
recientemente a Francia para la extraccién de carra-
genatos, v el alga roja Gelidium robustum, Gnica especie
que se cosecha y se industrializa en México para la
produccién de agar. La explotacién en Baja California
comenzé en los anos cuarenta con el establecimiento
de una planta de extraccion de agar en Ensenada,
AGARMEX, la cual procesa en la actualidad 1,200
toneladas de algas secas anualmente, de las que obtiene
agar bacteriol6gico y agar alimenticio destinados al
consumo nacional®.

Sin embargo, el hecho de que las algas se exploten
comercialmente sélo en el Pacifico no excluye la
posibilidad de que haya mas recursos algales que puedan
ser utilizables en otras areas del pafs. Sin ir mas lejos,
desde hace cuatro anos el grupo de Ficologia del
Departamento de Recursos del Mar del Cinvestav realiza
estudios sobre la flora marina de la costa de Yucatan,
que han proporcionado datos sobre algunos géneros y
especies de algas que pueden ser un recurso marino
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alternative’. De estos recursos, que pueden ser utilizados
como materia prima en la extraccion de ficocoloides y
como alimento humano directo, se pueden citar los
siguientes ejemplos.

* (Como algas productoras de carragenato se han
encontrado los siguientes géneros de algas rojas: Hypnea,
Halymenia, Agardhiella, Meristiella y Eucheurna. Este
dltimo es el principal género productor de carragenato
en el mundo.

* En cuanto a las algas productoras de agar, en la
costa de Yucatan se han descrito cinco especies del
género Gracilaria. Este género y el de Gelidium son las
principales fuentes de agar a nivel mundial. Estudios
muy recientes sobre la obtencién, cuantificacién y
caracterizacion del agar de la especie Gracilaria cornea
de Yucatan, la han descrito como una excelente fuente
de agar industrial, con la calidad mas alta encontrada
hasta ahora para las algas de ambientes fropicales®.

* Por lo que toca a las algas pardas, existen
importantes cantidades del género Sargassum gue
arriban a la playa en la época de nortes, arrastradas por
el fuerte oleaje y que podrian ser fuente para la exfrac-
cién de alginatos.

« En cuanto a las algas como alimento humano
directo, ademas de los géneros va citados, existen en
VYucatan seis especies del género Caulerpa, un alga verde
muy apreciada por los paladares orientales v que son
conocidas con nombres tan exéticos como el de “uvas
de mar”, nombre comtin utilizado en Filipinas para la
especie Caulerpa racemosa. Por ofro lado, los estudios
sobre la composicién quimica y mineral realizados sobre
seis especies comestibles de algas de la costa yucateca
las han senalado como una buena fuente de minerales,
proteinas y fibras dietéticas, comparables a las que
contienen oftras especies comestibles consumidas en
Oriente’. Sin embargo, este estudio también nos senala
una luz de alerta por el hecho de que algunas especies
pueden tener altas cantidades de metales pesados
nocivos para la salud, porlo que su consumo quedaria
limitado. En particular, este frabajo revela que la especies
Gracilaria comea y Eucheuma isiforme, aunque tienen
un éptimo contenido nutricional, poseen altos
contenidos de plomo. Esta desventaja que puede ir en
detrimento del uso de estas especies para consumo
humano, puede ser transformada en ventaja, ya que G,
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corneay E. isiforme se convierten en candidatos ideales
para ser utilizados como bioindicadores de conta-
minacion, dada su alta capacidad de adsorber metales.
Esta cualidad, que la distingue de los demas géneros, se
explica por la gran cantidad de los ficocoloides agar y
carragenato gue contienen sus tejidos, como ya fue
publicado en trabajos anteriores sobre estas especies.
La especial configuracién quimica de estos dos poli-
sacaridos, cargados con numerosos grupos nedativos
como sulfatos y pinivatos, favorece la adsorcién de los
metales.

Por ofro lado, se sabe que la cantidad v la calidad
de los ficocoloides se pueden ver afectadas por factores
que modifican la fisiologia de las algas. Enfre estos
factores podemos citar, por un lado, determinadas
caracteristiscas intrinsicas de las propias algas, como la
edad, la fase ¢ estado reproductivo v, por ofro lado,
aquellos factores extrinsicos relacionados principalmente
con las variaciones espacio-temporales que ocurren en
el habitat en el que se encuentran (sustrato, luz,
temperatura, nutrientes, hidrodinamismo). En este

Avance y Perspectiva vol |7

sentido, v debido al especial patrén climatico estacional
de Yucatén que repercute en los factores fisico-quimicos
del agua de mar, el Grupo de Ficologia desarrolla
investigaciones sobre la influencia de dichos factores en
la composiciéon quimica v las propiedades de los
ficocoloides. Trabajos especificos del efecto de las
variaciones de salinidad, temperatura e irradiacion sobre
el agar de G. cornea han mostrado que la época 6ptima
de cosecha de esta especie en la que se consiguen
rendimientos vy calidades del ficocoloide que son de
interés industrial, es la época de secas (marzo-junio),
que coincide con la época de crecimiento de la planta®.

Comentarios finales

Aunque hay muchas especies y géneros de algas que
son potencialmente utilizables, tanto para el consumo
humano directo por su compesicién nutricional como
por el valor de sus ficocoloides, uno de los principales
problemas para la comercializacién y la industrializacion
de este recurso es conseguir el suministro estable de
materia prima de buena calidad. Esto podria subsanarse
de alguna manera por el cultivo de ciertos géneros de
macroalgas, como los que va existen con gran éxito en
paises como Chile, Filipinas y Japén. Del mismo modo,
es necesario obtener mas informacion acerca de la
biosintesis de los polisacaridos algales para que sus
estructuras quimicas puedan ser construidas a nivel
biosintético y para obtener asi productos con las
propiedades deseadas. Por todo lo anterior, es de gran
importancia fomentar el contacto entre grupos de
industriales y cientificos que trabajan en aspectos tales
como la taxonomia, la fisiologia, la ecologia y el cultivo
de macroalgas, al igual que con los investigadores que
se dedican al estudio de la obtencion y caracterizacion
fisico-quimica de los ficocoloides.

Para terminar, y depués de haber leido toda esta

informacion, abrasu alacena, escoja un producto de su
agrado y... fijese bien iseguro que esta comiendo algas!

()
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Infroduccion

Una de las caracteristicas de los fulerenos que méas llamé
la atencion, desde el momento mismo en que se propuso
su estructura, es que presentan un espacio vacio en su
interior. En C; esta cavidad casi esférica tiene un
diametro aproximado de 3.5 A, suficiente como para
dar cabida a atomos o moléculas pequenas (figura 1).
En el articulo original sobre el descubrimiento de C, se
hacia mencién de la posibilidad de introducir especies
quimicas en ese espacio’. Poco tiempo después, el mismo
grupo de investigadores publicé un articulo donde se
describe la generacion de C,, con un atomo de lantano
en su interior (denotado subsecuentemente como
La@C,,).? Posteriormente, otros grupos de investigacién
demostraron que era posible sintetizar moléculas de
fulerenos conteniendo atomos de ofros metales®.

Otros candidatos para ser introducidos en las
moléculas de fulerenos son los atomos de gases nobles.
Debido a la imposibilidad para formar enlaces covalentes
entre estos atomos y los atomos de carbono del fulereno,
y la ausencia de interacciones polares, la tnica
interaccion pasible entre ellos es del tipo van der Waals.
A pesar de esto, una vez formado el complejo los dos
componentes sélo podrian ser separados por rompi-
miento de los enlaces covalentes en el fulereno. Este
proceso requiere una cantidad de energia mucho mayor
a la que es necesaria para romper cualquier interaccion
atractiva que pudiera existir entre el &tomo de gas noble
y los atomos de carbono. En un complejo de este tipo
no es necesario siquiera que haya una interaccién
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Figuta'l, (o) Corte de C,, gue muestra el famano de la cavidad. Les atornos de carbono estan dibujados segln el volurmen determinado
por el rodio de van der Waals: [b] Representacion de una molgcula de €, con un atormo ‘en su Interior,

atractiva. El “huésped” simplemente se encuentra
enjaulado en el interior del “anfitrién™. Debido a esto,
mas que de un complejo entre el &tomo de gas noble
y el fulereno podemos hablar de moléculas verda-
deras.

Entre los primeros frabajos que incorporaron atomos
de gases nobles en fulerenos se debe mencionar el de
Schwarz y colaboradores’, quienes introdujeron atomos
de helio y neén dentro de C, y C,; utilizando un
espectrémetro de masas modificado. A grandes rasgos.
el experimento consiste en generar los iones . v C,,
que se aceleran a altas velocidades aplicande una
diferencia de potencial y luego se dirigen a una camara
gue contiene una atmosfera del gas noble donde se
impactan sobre los atomos del gas. Debido a la alta
energfa cinética de los iones (varios keV), algunos de
los &tomos logran penetrar el fulereno atravesando uno
de los anilles que constituyen su “cascarén”. Los
productos asi obtenidos son detectados por el incremento
en la masa de los iones correspondientes.

El metodo

A finales de 1992 el grupo de Martin Saunders de la
Universidad de Yale logré obtener cantidades macros-
cépicas de moléculas de fulereno que contienen gases
nobles, La hipétesis de trabajo sostenia que en el fulereno
disponible comercialmente, obtenido por el método de
Kratschmer y Huffman®, deberia existir una cierta
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cantidad de moléculas de fulereno con atomos de helio
en su interior. Esta aseveracion se basaba en que (a) el
proceso de preparacién se lleva a cabo en una atmésfera
de helio y (b) la formacion del fulereno no es espontanea,
es decir, no se unen 60 atomos de carbono en un instante
para formar C,,. En la formacién de los fulerenos los
Atomos de carbono se adicionan poco a poco al inci-
piente cascarén, hasta cerrarlo por completo. Durante
este tienpo hay una cierta probabilidad de que alguno
de los atormos de helio presentes en el medio se localice
dentro del cascarén parcialmente forrade. Si esto ocurre
iy las ultimas etapas de formacién del fulereno, es
probable que el &tomo de helio quede atrapado en el
interior y va no pueda escapar.

Para probar esta hipétesis fue necesario llevara cabo
el anélisis del contenido de helio en una muestra
comercial de fulereno integrado principalmente por C
y C,,. Este analisis se llevé a cabo por calentamiento
gradual hasta temperaturas de 900°C, bajo un vacio
extremadamente alto, y midiendo la cantidad de gas
liberado en funtién de la temperatura y del tiempo de
calentamiento. Durante el calentamiento se observo
desprendimiento de algunos gases, incluyendo helio, a
temperaturas menores a 400°C. Sin embargo, este
desprendimiento puede atribuirse a la liberacion del gas
atrapado dentro de la red cristalina del fulereno. Por otro
lado, la mayor liberacién de helio ocurrié a temperaturas
superiores a los 500°C. Estas temperaturas son lo
suficientemente altas como para promover el rompi-
miento de enlaces covalentes v, posteriormente, la
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destruccion del fulereno. Al destruirse el fulereno el gas
atrapado en el interior es liberado. Por lo tanto, la
determinacion del volumen fotal de este gas, en funcion
de la masa de la muestra, nos da una idea de la
concentracion de moléculas de fulereno que contienen
un atomo de gas noble. Los resultados obtenidos
indicaron que en una muestra comercial de fulereno
obtenido por el método de Kratschmer y Huffman,
aproximadamente una de cada millén de moléculas de
fulereno contiene un atomo de helio’.

El aparato utilizado para la determinacién es extre-
madamente sensible, v fue disenado originalmente para
la medicién de concentraciones de gases nobles afra-
pados en minerales. La sensibilidad de este aparato es
atin mayor para el isétopo helio-3, por lo que también
fue posible determinar la cantidad de este is6topo
liberada en el experimento. La relacién isotépica helio-
4/helio-3 del helio presente en la atmdsfera es muy
diferente a la del helio envasado, el cual se abtiene de
depésitos subterraneos, La proporcion de helio-4 a helio-
3 del gas liberade del fulereno fue muy similar a la del
helio envasado, hecho que apoya atin mas que este helio
se introdujo en el fulereno en el proceso de preparacion,
v que no provenia de la atmdsfera,

Comoya se menciond, la temperatura a la cual se
inicia la liberacién del helio atrapado en el interior del
fulereno es lo suficieritemente alta como para romper
enlaces covalentes. Si se asume que hasta cierta tem-
peratura el proceso de rompimiento de enlaces es
reversible, existe entonces la posibilidad de que se
generen orificios (o “ventanas” como los llamé Saunders)
en el cascarén de los fulerenos, a través de los cuales
pueda entrar o salir un 4tomo de gas noble. Para probar
esta hipétesis, se calentaron muestras de fulereno
constituidas principalmente por una mezclade C v C,g
2 600°C, a una presion de aproximadamente 8 atm de
helio-3. Parte del material se descompuso (5-25%) y
fue separado por extraccién en un extractor Soxhlet. El
fulereno recuperado fue analizado de la manera descrita
anteriormente, encontrandose que el contenido de helio-
3 habia aumentado de manera sustancizal. Experimentos
adicionales similares al anterior, y que utilizaron otros
gases nobles, indicaron que también era posible
introducir atomos de neén, e inclusive kripton en el
interior de fulerenos, aungue en una proporcion muy
parecida a la proporcién de helio determinada en el
fulereno comercial: alrededor de 1:1,000,0007. El
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Figura 2. Esquema del dispositive de aita presion Utiizodo en &l
pioceso de incomoaracion de gases nobles en fulerenos.

siquiente problema a resolver era aumentar el rendi-
miento de la incorporacién de gases nobles.

Desde un punto de vista exiremadamente simple, y
si se ‘asume que se abre un orificio en el cascarén del
fulereno, el rendimiento de la incorporacion es funcién
de la probabilidad de que un atomo de gas noble se
encuentre en un volumen igual al de la cavidad del
fulereno. Si aumentamos esa probabilidad, es de
esperarse que el rendimiento del proceso sea mayor. A
temperatura constante, la tinica variable que podemos
controlar con este fin es la presién del gas. Para probar
esta aseveracion, se llevaron a cabo experimentos en
los cuales una cantidad de fulereno se sometié a una
presién de hasta 3,000 atm, a femperaturas de 600°C,
por varias horas®. Este proceso se lleva a cabo en un
recipiente cilindrico hueco hecho de una aleacion
especial, con una tapa a la que se adapté un manémetro
(figura 2). En la camara del recipiente se coloca el
fulereno (hasta 300 mg) dentro de un tubo de cobre
sellado en ambos extremnos v previamente llenado con
el gas noble que se desea introducir a una presion de
alrededor de 3 atm. El recipiente se llena con un velumen
predeterminado de agua y se cierra, procediéndose al
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Figura 3. (a) Espectro de masas calculado para Kr@C,;
considerando la abundancia isotdpica natural de Kr y €. [b)
Espectro de masas de Ki@C,, obtenido por el método de aita
presion descrito en el texto,

calentamiento en un horno hasta 600°C por un periodo
de entre 4 y 6 horas. La presion generada por el agua a
la temperatura del experimento comprime el tubo de
cobre, la presién al gas noble se transmite e incrementa
de manera efectiva su concentracion alrededor del
fulereno.

El producto de este experimento se recupera también
por extraccién. Como se habia esperado, el rendimiento
del proceso fue lo suficientemente alto como para utilizar
técnicas mas sencillas para el analisis del producto, en
este caso espectrometria de masas (figura 3). En
experimentos mas recientes, llevados a cabo con un
aparato construido especialmente con el propésito de
cuantificar el grado de incorporacion del gas noble, se
ha determinado que se logra una integracién de
alrededor de 0.1% de los gases He, Ne, Ary Kr. En otras
palabras, aproximadamente una de cada 1000 molé-
culas de fulereno contiene un atomo del gas noble, Para
Xe el rendimiento es alrededor de 100 veces menor.

Cabe mencionar ahora algo acerca del mecanismo
de incorporacion del gas noble en el fulereno. Como ya

adl
Ln
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se ha mencionado, se propuso originalmente que a las
temperaturas del experimento los enlaces del fulereno
se rompen creando orificios lo suficientemente grandes
como para permitir el intercambio de los atomos del
gas. Sin embargo, la informaciéon més reciente indica
que el proceso no es tan simple. Los fulerenos tienden a
atrapar moléculas de disolvente en la red eristalina,
moléculas que son muy dificiles de eliminar, aun por
calentamiento a altas temperaturas bajo un vacio muy
elevado, Ahora se propone que estas moléculas catalizan
el rompimiento del enlace del fulereno al formar radicales
libres a las temperaturas del experimento. Estos radicales
se adicionan de manera reversible al fulereno y producen
una mayor cantidad de enlaces sencillos y mas deébiles.
La evidencia en favor de lo anterior radica en que el
fulereno purificado por sublimacidn, proceso por el cual
se elimina todo el disolvente, es extremadamente estable,
pudiendo calentarse por semanas al vacio a 600°C sin
observarse descomposicion apreciable”. Con este mismo
fulerene purificado el rendimiento del proceso de
incorporacion de gases nobles es extremadamente bajo.

Por otro lado, es conveniente mencionar que uti-
lizando mecénica estadistica, combinada con mecanica
molecular, se ha podido estimar la constante de equilibrio
para el proceso'’. A partir de esta constante se puede
determinar que la fraccion de fulereno que contiene gases
nobles deberia ser mucho mas alta de lo gue se obtiene
experimentalmente, al menos de un 10% (a 600°C) para
el caso de helio. Por lo tanto, el rendimiento observado
de 0.1% esta muy lejos del equilibrio termodinamico.
Esto se ha podido comprobar al someter una muestra
de fulereno repetidamente al proceso de incorporacién
a altas presiones. Se observa que la cantidad de fulereno
que contiene un atomo de gas noble aumenta de manera
proporcional al nimero de veces que se ha sometido al
experimento. Esta observacién da una pista mas sobre
el mecanismo de incorporacion: el disolvente atrapado
dentro de la red cristalina del fulereno promueve la
apertura de orificios en el cascarén, pero se va usando
a medida que transcurre el proceso. En el momento en
que se agota, el proceso de incorporacion se interrumpe.
Esta conclusion también esta apoyada por el hecho de
que un experimento llevado a cabo por un tiempo mayor
al utilizado normalmente, no produce un incremento en
el rendimiento observado. Pudiera pensarse entonces
que el proceso seria mas favorable al agregar de manera
deliberada una cierta cantidad de disolvente. Sin em-
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bargo, aunque se pudiera promover un mayor grado de
incorporacién, al mismo tiempo la cantidad de fulereno
que se destruye en el proceso aumenta, por lo que ésta
no es una opcion viable.

En estos momentos se esta trabajando activamente
en el aislamiento, o al menos enriquecimiento, del
fulereno que contiene un atomo de gas noble. La
herramienta mas prometedora en este sentido parece
ser la cromatografia de liquidos de alto rendimiento
(HPLC), v va se han obtenido algunos resultados
favorables.!! La obtencion de estos materiales en un alto
grado de pureza sera bastante titil para la determinacion
de las propiedades de estas moléculas. Sera muy
interesante averiguar hasta qué punto el atomo de gas
noble modifica las frecuencias de absorcion en el IR o
UV-Vis, o si es que en un analisis por resonancia
magnética nuclear (RMN) el desplazamiento quimico
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de los carbonos del fulereno se ve afectado. Segura-
mente el efecto serd mayor a medida que aumente el
tamano del atomo del gas noble

RMN de helio-3

Una de las conclusiones mas importantes del trabajo de
incorporacion de gases nobles en fulerenos indica que
el isotopo de helio-3 es activo en RMN. Este isotopo se
puede obtener en un alto grado de pureza, presenta un
espin de 1/2, v la sensibilidad relativa con respecto al
protén es de 0.44, lo que permite obtener espectros Utiles
de helio a muy bajas concentraciones. En un espectra-
metro de 500 MHz (protén), la frecuencia de resonancia
del helio-3 es de 381 MHz. A pesar de todas estas
caracteristicas favorables, no fue sino hasta que se
obtuvieron fulerenos que contienen atomos de helio-3
que se empezo a utilizar la RMN de helio-3 como
herramienta analitica util, puesto que no se conocia
ningiin compuesto estable de helio. La preparacion de
fulerenos con &tomos de helio-3 por el proceso descrito
anteriormente, aun con los bajos rendimientos obtenidos,
nos da la oportunidad tinica de utilizarlo como una sonda
para estudiar el interior de estas moléculas. Ademas,
como veremos mas adelante, la RMN de helio-3 también
puede servir como una herramienta de analisis cuali-
tativo y cuantitativo para analizar reacciones de fule-
renos. Antes de describir los resultades obtenidos por
RMN de helio-3 de fulerenos es conveniente hacer un
paréntesis para repasar algunos conceptos.

En RMN el desplazamiento quimico es funcién de la
diferencia entre el campo magnético que experimenta
un nticleo y el campo magnético del espectrometro. Estas
diferencias se deben al campo magnético generado por
los electrones de enlace de las moléculas, los cuales se
encuentran en constante movimiento. Bajo la influencia
del campo magnético del instrumento, los electrones se
mueven en direcciones especificas, por lo que el campo
magnético generado también tiene una orientacion
especifica. Un nucleo puede caer dentro de la zona de
influencia de un campo magnético que se orienta en la
misma direccién que el campo magnético aplicado, por
lo que encontrara su frecuencia de resonancia a “campos
bajos”. Por el contrario, si el nicleo experimenta un
campo magnético que se opone al campo magnetico
del instrumento, su resonancia aparecera a “campos
altos”.
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Figura 4, Espectio de RMN de helio-3 a 381 MHz de una mezcia de C,, v C,, piocesados por el metodo de alta presion con helio-3, La
mezcia fue disuelta en 1-mefinafialenc/CD,CL, (3:1), y se adiciond una pequena cantidad de Crjacac), para promover la relajacién
del helio, La referencia (helio-3) se burbuljed en la solucion resultante con una jennga.

Los electrones & de los compuestos aromaticos
presentan un movimiento muy particular bajo la in-
fluencia de un campo magnético externo. Los electrones
circulan de tal manera que en la zona correspondiente a
la periferia del sistema aromatico se genera un campo
rmagnético que se suma al campo externo; por ejemplo,
los protones del benceno aparecen a campos bajos. Sin
embargo, en las zonas localizadas por arriba y por debajo
del sisterna aromatico el campo magnético de los electro-
nes 1 se opone al campo magnético externo; un nicleo
situado en estas zonas aparecera a campos altos. Cuando
los electrones de una molécula ciclica producen los efec-
tos magnéticos descritos, se dice que existe una “corriente
diamagnética”. La presencia de esta corriente es evi-
dencia inequivoca de que una molécula es aromatica.

Volviendo a los fulerenos, recordemos que son siste-
mas altamente insaturados formados por anillos de cinco
y seis miembros. Se puede pensar que los anillos de seis
miembros son similares a un benceno deformado, y que
cada uno de esos anillos presentaria una corriente
diamagnética en presencia de un campo magnético
externo. Un dtomo en el interior de un fulereno experi-
mentaria entonces la corriente diamagnética combinada
de todos los anillos de seis miembros, por lo que se

esperaria que el desplazamiento quimico de este atomo
se corriera hacia campos muy altos!. Sin embargo,
algunos calculos muy simples de las propiedades mag-
néticas de C,, v C,,, llevados a cabo por R. €. Haddon,
senalaban que el primero no deberia presentar corrientes
diamagnéticas, mientras que el sequndo sf deberia pre-
sentarlas.”

La generacién de fulerenos que contienen atomos
de helio-3 permitié determinar experimentalmente el
ambiente magnético en el interior de los fulerenos. Los
primeros espectros de RMN de helio-3 de una mezcla
de He@C,, y He@C,, mostraron que los despla-
zamientos quimicos eran de -6.4 y -28.8 ppm, res-
pectivamente, con respecto a helio-3 disuelto en la
solucién de fulereno (figura 4)."% En ambos casos el
desplazamiento es a campos altos, y pudiera parecer
que C,, es aromatico (aunque en menor proporcion que
C,,)- Sin embargo, caleulos ulferiores permitieron deter-
minar que una gran proporcién del desplazamiento a
campo alto observado en C, tiene su origen en el efecto
de los enlaces o del fulereno, y no en el sistema ."* Si
se resta la contribucion de los enlaces o, el despla-
zamiento quimico de helio en He@C,, debido a los
electrones © deberia ser muy pequeno. Haddon llevé a
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Figura 5. Especto de RMN de hello-3 a 381 MHz de una mezcla de isémeros de C,, que confenia una pequena canlidad de C,,. El
espectio se tomo en condiclones similares a las descritas en la figura 4.

cabo sus calculos considerando Gnicamente el sistema
7, por lo que se puede decir que su prediccion fue
bastante acertada.

Se han determinado los espectros de RMN de helio-
3 de mezclas de fulerenos mayores, conteniendo algunos
isémeros de C,, C., v C,,. En estos casos, la RMN de
helio-3 ha permitido determinar dos hechos bastante
interesantes. En primer lugar, el niimero de senales de
helio observadas es mavor al nimero de isémeros
identificados para C., v C,, (figura 5). Ademas, el
desplazamiento gquimico de todos ellos es intermedio
entre losde C,,u C_ .

El analisis de los fulerenos mayores a C,, por RMN
se ve complicado por la baja solubilidad de estas
moléculas, por el gran niimero de senales que puede
presentar cada uno de ellos, y por la baja sensibilidad
de la RMN de carbono-13. La simetrfa de C, es tal que
se produce tinicamente una sefial en la RMN de carbono-
13. Sin embargo, otros fulerenos tienen menor simetria
y por lo tanto el nimero de senales observables en RMN
es mayor. En el caso de tener una mezcla de varios
isémeros, el numero de senales presentes puede ser
bastante grande. Lo anterior, combinadu con la baja
solubilidad y el alto peso molecular de estas moléculas,
hace necesarios tiempos de coleccién muy largos para
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tener un especiro que proporcione informacion util. La
RMN de helio-3 de fulerenos con helio es de gran ayuda
en este sentido. Cada isémero da una sola senal, libre
de acoplamientos, por lo que inmediatamente se puede
distinguir el nimero de isomeros presentes en una
mezcla.

Es bien sabido que los dobles enlaces de los fulerenos
se comportan como olefinas deficientes en electrones, y
que en ellos se pueden llevar a cabo muchas reacciones
tipicas de este tipo de doble enlace. Por ejemplo, adi-
ciones nucleofilicas, reacciones de cicloadicion v
adiciones de carbenos.

.a mayoria de los estudios de reactividad de fulerenos
se han llevado a cabo sobre C,, porque los productos
obtenidos son mas faciles de analizar. El sequimiento de
estas reacciones por espectrometria de RMN de protén
o de carbono-13 presenta algunas complicaciones. Es
muy dificil obtener un producto Gnico en las reacciones
de C,,. Aun bajo condiciones ideales, es muy posible
que en una sola molécula de fulereno mas de uno de
los dobles enlaces reaccione, generandose mezclas de
productos. Por otro lado, la simetia de C_ se ve reducida
al producirse una reaccién quimica, por lo que se
presenta nuevamente el problema de tener muchas
senales en un espectro de RMN de carbono. Aunque la
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Figura 6. Espectro de RMN de hello-3 a 381 MHz del crudo de o
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RMN de protén es mucho mas til en estos casos (asu-
miendo que se lleva a cabo una reaccién entre el fulereno
v otra especie que tiene protones), la baja concentracion
de los protones en relacién con la masa total del fulereno
hace que cualquier impureza interfiera fuertemente. Es
por esto que se debe eliminar muy cuidadosamente
cualquier traza de disolvente de los crudos de reaccion.
En el caso que se obtengan mezclas de productos, el
anélisis por RMN de protén también puede ser un poco
complicado. En muchas ocasiones es necesario purificar
cuidadosamente cada uno de los productos obtenidos,
antes de poderlos identificar v cuantificar correcta-
mente.

La RMN de helio-3 puede facilitar el analisis de crudos
de reaccién en reacciones de fulerenos (figura 6)1°. Si
una fraccién del fulereno utilizado en la reaccién contiene
helio-3, cada uno de los productos produce una senal
tinica, por lo que es posible determinar el niimero de
productos presentes en la reacciéon en un tiempo
razonable, sobre todo si se toma en cuenta que la solu-
bilidad de estos productos es mayor que la del fulereno.
También se ha empleado esta técnica para comnple-
mentar el analisis de productos de adicién muiltiple a
Cr.u Y Cmﬁ‘
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El andlisis de productos de las reacciones de C_; y
C., ha mostrado ofro aspecto interesante, que se puede
observar en la figura 6. De manera general, al llevar a
cabo una adicién sobre uno de los dobles enlaces de

C,, el desplazamiento quimico de helio-3 de los
productos obtenidos se corre hacia campos altos. Por el
confrario, la adicién a uno de los dobles enlaces de C_|
produce un corrimiento hacia campos bajos'®. Esto
indica que las corrientes diamagnéticas se hacen mayores
en C_, al eliminar uno de los dobles enlaces, v que en
C,, el efecto es el opuesto.

Comentarios finales

En resumen, la RMN de helio-3 es una herramienta
bastante ttil en el anélisis de fulerenos y de sus productos
de reaccién. Cada especie quimica produce una senal
Unica, por lo que el andlisis de un espectro nos permite
apreciar de inmediato el niimero de productos presentes
v sus cantidades relativas. Los desplazamientos quimicos
de las moléculas generadas nos pueden ayudar a su
identificacién. Esperemos que esta técnica sea utilizada
en el futuro por un nimero cada vez mayor de investi-
gadores.
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Nuestra actual concepcion del
Universo

Si queremos ver objetos cada vez mas pequencs, es
necesario tener microscopios mas potentes. El desarrollo
de microscopios 6pticos en el siglo XVII revel6 un mundo
nuevo de esplendor y detalles inimaginables hasta
entonces invisible al ojo humano. La potencia de un
microscopio depende de la longitud de onda de la
radiacién que use, Entre mas pequena sea la longitud
de onda, mas detalles son discernibles. Una redticcién
en la longitud de onda significa un incremento en la
energia. Los electrones pueden llevar mas energia que
los fotones en un rayo de luz y por tante pueden
diferenciar mas detalles en un objeto. Por esto, los
microscopios de electrones en el siglo XX superaron a
los microscopios opticos haciendo posible observar la
estructura de moléculas hasta una millonésima de
milimetro.

Los &tomos, objeto de trabajo de los quimicos, estan
formados por un ntcleo y electrones a su alrededor. Para
mirar dentro del nticleo se requieren longitudes de onda
atin menores v es aqui donde los aceleradores de
particulas entran en juego. Las energias de particulas
como protones o elecirones son tradicionalmente
medidas en electronvolts (eV). Un electronvolt es la
energia que adquiere un electrén cuando esta sujelo a
una diferencia de potencial de unvolt. Energias de pocos
electronvolts son suficientes para arrancar electrones de



los atomos liberando fotones de luz v calor. Provectiles
que lleven millones de electronvolts (MeV) pueden
penetrar en los nicleos atémicos y ver a los protones y
neutrones que lo constituyen. Con miles de millones de
electronvolts (GeV) los fisicos han llegado a verificar
que los protones v neutrones tienen estructura interna y
estan constituidos por tres pequenas particulas: los
quarks. Construir un acelerador de particulas tan potente
que pueda ver a escalas aiin mas pequenas que las de
un quark es muy dificil.

Segun el modelo cientifico de la materia conocido
como Modelo Estandar, tode lo que observamos esta
hecho de seis quarks v seis leptones. Los fisicos agrupan
a estos seis quarks v leptones en tres familias con cuatro
miembros cada una, de tal forma que los quarks mas
ligeros, denominados “arriba” (up) v “abajo” (down)
junto con el conocido electrén y su neutrino forman la
primera familia; el quark “extrano” (strange) v el quark
‘encanto” (charm), que son un poco mas pesados que
los anteriores, forman junto con el muén v su neutrino
la sequnda familia; finalmente el quark “belleza” (beauty)
junto con el recientemente cbservado quark “verdad”
(true) v el leptén tau y su neutrino constituyen la tercera
y atn incompleta familia, pues de la existencia del
neutrino del leptén tau sélo se tienen pruebas indirectas.

Aungue son doce las particulas que forman toda la
materia del universo, sequn nuestra actual vision de las
cosas, en la vida diaria sélo dos quarks v dos leptones
forman parte del universo que percibimos. Los quarks
“arriba” y “abajo” junto con el electron y su neutrino
constituyen todo los que nos rodea y la materia de la
que nosotros mismos estamos hechos. Un protén
consiste de dos quarks “amiba” y un quark “abajo”,
mientras que un neutron esta formado por dos quark
“abajo” y un quark “arriba”. Los demas quarks miembros
de familias més pesadas han sido ebservados sélo como
constituyentes de particulas muy inestables que decaen
muy rapido come para formar la materia que nos rodea.

En el Modelo Estandar se conoce como “hadrones”
(del griego hadros que significa robusto) a las particulas
que, como los protones y los neutrones, estan formadas
de quarks. Todos los hadrones observados hasta ahora
consisten de dos o de tres quarks. A los hadrones que
consisten de tres quarks se les conoce como bariones
mientras que a los arreglos de dos quarks se les llama
mesones. Aunque el Modelo Estandar es consistente con
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nuevas formas de materia, diferentes a las anteriores,
hasta ahora sélo han sido observados arreglos de tres
(bariones) o de dos (mesones) quarks. Uno puede pensar
que los hadrones son bolas o bolsas que contienen dos
o tres quarks que se mueven libremente pero de las que
no pueden escapar. Un ejemplo para visualizar mejor
esta situacion es la de pensar en burbujas de aire,
inmersas en un liquido como el agua. Las moléculas del
aire se mueven libremente dentro de la burbuja pero no
pueden salir de ella.

Al hecho raro de tener a los quarks siempre agrupados
y no de manera aislada se le ha denominado “fenémeno
de confinamiento”. Entender el fenémeno de
confinamiento es uno de los mayores retos de la fisica
en nuestros dias.

El Centro Europeo de
Investigaciones Nucleares

El Centro Europeo de Investigaciones Nucleares (CERN
por sus siglas en francés, Conseil Européen pour la
Recherche Nucleaire) es el laboratorio mas grande del
mundo donde se realiza investigacion dirigida a entender
la naturaleza de la materia. Se localiza en la frontera de
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Suiza con Francia, en Ginebra al pie de las montanas
del Jura. El CERN, creado en 1954, es una de las
primeras empresas financiada y operada en forma
compartida entre los pafses de la Comunidad Europea
y ha llegado a ser un ejemplo de colaboracion
internacional. La mitad (mas de 6000 investigadores)
de los fisicos de particulas del mundo utilizan las
instalaciones del CERN.

El objetivo del CERN es la investigacion basica
asociada a las preguntas mas fundamentales de la
naturaleza: équé es la materia? ccual es su origen? ¢como
permanece unida formando objetos tan complicados
como las estrellas, los planetas o los seres vivos?

Aungue la investigacién fundamental es la razon de
la existencia del CERN, el laboratorio desempena
también un papel primordial en el desarrollo de
tecnologias para el futuro; desde la ciencia de materiales
hasta la informatica. La fisica de particulas requiere el
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uso de tecnologias muy avanzadas, por lo que el CERN
es un importante banco de ensayos para la industria.

En el CERN se utilizan haces de particulas para
sondear el corazén de la materia. Con estos haces es
posible recrear un ambiente semejante al de los albores
del tiempo cuando la gran explosién dio origen al
universo. En el espesor de un cabello cabe un millon de
atomos, los cuales a su vez son inmensos comparados
con las particulas que se aceleran y estudian en el CERN
Los atomos estan vacios en un 99.99% y las particulas
que usa CERN rellenan el 0.01% restante. Para observar
cosas tan diminutas se necesitan polentes microscopios
como lo son los aceleradores v detectores de particulas.
Los aceleradores utilizan potentes campos eléctricos para
aumentar la energia del haz de particulas. L os campos
magnéticos se emplean para mantener el haz
estrechamente focalizado y en las maquinas circulares
para guiar las particulas en el interior del anillo en donde
se las mantiene girando hasta hacerlas chocar, ya sea
con materiales fijos de gran densidad o con otras
partfculas aceleradas en sentido contrario a las primeras

En el CERN se construye actualmente el aceleraclor
LHC (Large Hadron Collider) de particulas que hara
posible la interaccién de iones de plomo a la mas alta
energfa jamas vista sobre la Tierra y de manera
controlada. La interaccién de iones pesados (por ejemplo
el plomo) a altas energfas es un laboratorio inico para
el estudio del universo temprano. Al momento de
interactuar dos iones acelerados a casi la velocidad de
la luz, se obtiene por un instante una regioén con enorme
densidad de energia; una regién pequena de material
caliente v denso con un tiempo de vida suficiente para
permitir el desconfinamiento de quarks y gluones'. Para
ello son necesarios los iones pesados ya que para lograr
esa regién se necesita la presencia de interacciones
miltiples. Un nucledn (asf se le conoce tambien al
neutrén o al protén) puede colisionar con muc hos otros
nucleones y depositar una gran cantidad de energia en
la regién de colisién. El inverso de esta fransicion se
supone ocurrié cuando el universo tenia 10 milésimas
de sequndo de edad y puede estar ocurriendo en el
nicleo de estrellas de neutrones, va que en ella el
material nuclear es comprimido por grandes fuerzas
gravitacionales, las cuales haran que la materia
comprimida exceda la densidad de los quarks dentro de
los neutrones, formando finalmente un fluido de quarks®.
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La importancia de estudiar esta transicion de fase
radica también en comprender las consecuencias que
ésta tuvo en la evolucién del universo, Las grandes
fluctuaciones de alta densidad pudieron haber conducide
a la formacion de estructuras de gran escala. Se piensa
que las galaxias se formaron por la contraccion gravi-
tacional en ciertas regiones del universo causadas por
las fluctuaciones de masa. Es posible que una incompleta
fase de transicion haya creado formas de materia oscura
suficientemente estables para que hayan sobrevivido
hasta hoy

El LHC enfrara en funcionamientoen el ano 2004 y
en su fase final hara chocar protones a una energia de
14 TeV. También se produciran colisiones de nucleos de
plomo a 1150 TeV. Un TeV es la energia de movimiento
que lleva un mosquito al volar. Lo extraordinario del
LHC es que concentrara esa energia en un espacio cerca
de un millon de millones de veces mas pequeno que el
mosguito,
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CERN

El proyecto ALICE

Alrededor del punto donde las particulas se hacen
colisionar se colocan detectores capaces de registrar lo
que sucede. En aceleradores como el LHC, las colisiones
se produciran en el centro geométrico de los detfectores,
que tienen el tamano de casas enormes llenas de
electrénica sofisticada vy aparatos sensibles a los diferentes
tipos de radiacion. Las partes del detector mas cercanas
al haz son detectores de material semiconductor que
pueden reconstruir las trayectorias de las particulas
salientes v definir el punto de la interaccion y los vértices
de particulas que decaen en el camino a poca distancia
de la colision. Después vienen detectores capaces de
reconocer a las particulas. Estos miden ciertos aspectos
de la radiacién que permitan identificar de qué tipo se
trata. Luego vienen calorimetros que miden la energia
v en los que la mayoria de las particulas fermina su
recorride (Fig, 1).
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Para observar qué ocurre cuando dos {ones de plomo
chocan a gran velocidad se construye un gran detector
al que se ha denominado ALICE por sus siglas en inglés
(A Large Ion Collider Experiment)®. En la novela clasica
Alicia en el pais de las maravillas, Alicia es una nifa
que, siguiende un conejo blanco, cae en un agujero que
la fransporta a un mundo méagico. Enel LHC, el detector
ALICE perseguira nuevos estados de la materia en lugar
de conejos blancos, pero el mundo magico que lo espera
puede ser tan nuevo v encantador como el mundo de
Lewis Carroll. En su construccion participan muchas
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instituciones de diferentes paises. Un grupo de fisicos
mexicanos del Cinvestav colabora desde hace algunos
anos en el proyecto. El Instituto de Fisica de la
Universidad de Guanajuato v el Instituto de Ciencias
Nucleares de la UNAM han mostrado interés en el
proyecto y planean incorporarse de manera activa
proximamente.

En su programa actual de investigacion con iones
pesados, el CERN ha logrado energias que se encuentran

en el umbral con la energfa en que se espera ocurra la
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transicion, la cual se refiere, como se mencioné en lineas
arriba, a la posibilidad de observar el desconfinamiento
de quarks v gluones. El LHC, con una energia en el
centro de masa de 5.5 TeV por nucleén para nicleos de
plomo, alcanzara una energia 300 veces mas alta.

ALICE ha reunido a miembros de la comunidad de
fisicos nucleares v altas energias. Para los estandares de
LHC, ALICE es una colaboracién pequena con 565
miembros de 26 paises. Aproximadamente la mitad de
sus colaboradores son fisicos de paises no miembros de
la Comunidad Europea.

El convenio de cooperacion
CERN-CONACyYT

En dias pasados el Consejo Nacional de Ciencia vy
Tecnologia (CONACYT) v el CERN, estimulados por la
participaciéon de mexicanos en el proyecto ALICE,
firmaron un acuerdo de cooperacién que establece las
bases para que grupes como el mencionado puedan
realizar mejor sus labores y tengan un mayor impacto
en el proyecto.

Actualmente |a participacién de fisicos mexicanos en
ALICE se da enel érea de detectores de silicio, los cuales,
por su gran resolucion en la identificacion de particulas,
seran utilizados en el sistema [TS Inner Track System de
ALICE. El estudio v la construccién de estos detectores
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involucran analizar sus propiedades como son la
resolucién, el ruido v la velocidad de respuesta entre
ofras, De esta manera se abre la posibilidad de que mas
cientificos mexicanos aprovechen las instalaciones de
uno de los principales centros de investigacién en el
mundo como lo es el CERN. @

Notas

1. Para un tratado completo de las interacciones de iones
pesados como mecanismo para la obtencién del des-
confinamiento véase A, Wong, An introduction to Heavy
Ion Collisions (World Scientific, Singapur, 1992).

2. S. Hacyan, Del mundo cudntico al universo en
expansion, La Ciencia desde México, Num. 129 (FCE,
1990).

3. ALICE Technical Proposal, CERN/LHCC 95-71,
LHCC/P3 (1995)
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De manera natural asociamos la sintesis de proteinas o
de péptidos a procesos en los que invariablemente
participan elementos tales como RNA mensajeros,
ribosomas, RNA de transferencia, factores de traduccion,
ATP. GTP e infrincadas (pero ordenadas) reacciones de
acoplamiento del RNA mensajero a los ribosomas y a
los RNA de transferencia, elongacion del péptido v
liberacion del producto final y de los diversos elementos
y moléculas que participan en la sintesis de proteinas.
Este mecanismo de sintesis es el que de manera fra-
dicional se ensena en las aulas desde los niveles medios
hasta los niveles superiores e inclusive de posgrado, ya
que es un mecanismo general utilizado para la sintesis
de la mayoria, v muchas veces de todos los péptidos y
proteinas en absolutamente todos los organismos.

Sin embargo, desde hace 35 anos se ha descrito una
estrategia de sintesis de péptidos que no utiliza ribosomas
como maquinaria biosintética. En este caso se ven
involucrados complejos multienzimaticos que recono-
cen, activan y catalizan la formacion del enlace peptidico
entre los diferentes aminoacidos que intervienen en la
sintesis del péptido. Este mecanismo se conoce como
“sintesis no ribosomica de péptidos™!. Este tipo de sintesis
tiene varias caracternisticas que la hacen interesante:

» [sté conservada entre procariotes y algunos eucariotes
menores (levaduras y hongos filamentosos)?.

* Esta catalizada por las sintetasas de péptidos, las cua-
les utilizan como sustratos a los aminodcidos tipicamente
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Figura 1. Organizacion de los genes de la gramicidina sintetasa de B. brevis, Eslos genes san grsA y grs8. los cuales codificon para las
sintetasas A y B (parte media de la figura), de las cuales se muestran sus dominios v los aminodcidos que reconocen y activan. La
gramicidina S esta formada por la union cabeza-cola de dos péptidos, cuyo monomero esta resaltado por las cajos de linea punteada.
El gen grsT, fliene hormologia con fioesterasas, y probablermente esté involucrado con ja liberacion del péplido producido, Enlos marcos
de leciura ablercs, se destacan los promotores con iangulos y las regiones en negro representan los modules de acfivacion parg
coda aminedcide, las regiones con diagonales representan el modulo de acilacién (ACP). grsA confiene un dominio para activacion
de fenialanina (Phe). grs8, contiene |os dorminios para proling, vaina, omitinay leucina (Pro, Val, Omy Leu, respectivamente), La escala
lustra los tarmanos aproximados de los genes en miles de pares de bases (Kpb) Maodificado de Stachelhaus ef al®

asociados a la sintesis de proteinas, aminoacidos « Ladiversidad de estructuras y grupos funcionales que
atipicos (como la ornitina u homoarginina) Y amino- poseen estos metabolitos se refleja en la extensa gama
acidos modificados (N-metilados, glicosilados o de actividades asociadas a ellos tales como toxinas,
acilados)®. antibidticos, inhibidores enzimaticos, antivirales, anti-

tumorales, inmunosupresores o surfactantes**,
*» Cataliza la sintesis de péptidos entre 2 y hasta 16
aminoacidos con diferentes estructuras, ya sean
lineales, ciclicas, ramificadas o sustituidas por grupos

funcionales de diferente naturaleza quimica'*. AnOTomiO de las sintetasas de

* Los péptidos producidos por esta estrategia tienen pephdos
funciones importantes en los organismes que los

producen. La mayoria son utilizados como agentes Las sintetasas de péptidos son proteinas en las que se
que facilitan la adaptacién v competencia del organis- pueden identificar secuencias de aminodcidos carac-
mo en su medio ambiente, va sea actuando como teristicas (llamadas dominios) que constituyen las uni-
quelantes de iones, antibiéticos, antimetabolitos o dades funcionales de estas sintetasas: Una sola sintetasa
surfactantes® puede contener tantos dominios como aminoéacidos sean
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Figura 2. Estructura general de un dominio de una sintetasa de péptidos. Los dominios contienen por lo general los modulos de
elongacion, reconocimienta y activacion del aminoacido y el modulo con homologia a proteinas acareadoas de acllo (ACE). Los
madulos accesonos de algunos dominlos pueden ser para N-metiacion, epimerzacion y el de actividad de fioesterasa, los cuales se
muestran sombreados. Enfre paéntesls se muesta el famane apreximada de as secuencias de jos moduios enresiducs de aminoacidos.
Las baras negras ransversales representan secuanclas consenvadas o "niiclecs funcionales” contenidas en los modulos de reconocimiento
y acfivacion del aminodacido y el ACR (numerados del 1 al é). Estos se detallan en el texto,

requeridos para la sintesis del péptido, y el orden lineal conservados, llamados “ntcleos funcionales” (core
de estos dominios determina la secuencia final del sequences), cuya localizacion se ilustra en la figura 2.
péptido. Esto se puede ver en la figura 1, en la cual se Los nicleos funcionales, del 1 al 5 definen al médulo
esquematiza la estructura genética de la gramicidina de activacion del aminoéacido y estan involucrados en el
sintetasa, el complejo enziméatico responsable de la reconocimiento, activacién del aminoacido dependiente
sintesis de la gramicidina, un antibiético peptidico de ATP v la transferencia del aminoacido activado al
producido por Bacillus brevis’. cofactor PAN, que se encuentra en el niicleo funcional
6, el cual forma parte del médulo ACP. No se han

En general, un dominio consta aproximadamente de astudiado las secuencias del médulo de elongacion, v

1000 aminoacidos vy esta constituido a su vez por
secuencias funcionales llamadas médulos (figura 2). Un
dominio tipico contiene un médulo encargado del
reconocimiento y activacién del aminodcido, un médulo
que cataliza la formacién del enlace tioéster entre el

aminoacido activado v el grupo prostético 4'-fosfo- MeCGnismO de SinTeSiS no

pantoteina (PAN) y un médulo encargado de la ; Sy A
elongacion del péptido. En algunos casos, los domi- ribosémica de peptidos

nios pueden contener médulos accesorios, los cuales

sélo se ha descrito un motivo conservado en este madulo,
que corresponde a la caja His (no mostrada), que se
presume esta involucrada en el proceso de elongacion®*.

pueden modificar al aminoécido (p. ej.metilacién o epi- El mecanismo de sintesis no ribosémica de péptidos
merizacién) o médulos con actividad de tioesterasa presenta mas semejanzas con el mecanismo de sintesis
para la terminacién o liberacion del péptido (figura 2). de acidos grasos que con la sintesis ribosémica de
péptidos o proteinas, pues ambos comparten un meca-

Mediante el alineamiento de las secuencias de dife- nismo semejante de elongacion de la cadena del oli-
rentes médulos, se han observado 6 motivos altamente gémero’. Al mecanismo de sintesis no ribosomica
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también se le ha llamado de acarreadores muiltiples,
porque cada dominio contiene un cofactor PAN,
encargado de portar el amineacido activado®.

El mecanismo de sintesis involucra las siguientes etapas:

* [niciacién: como en la sintesis de proteinas, se deben
activar los aminodacidos mediante la hidrélisis de ATE
Posteriormente el aminoacido activado es transferido
al grupo tiol del cofactor PAN del médulo ACE, de su
dominio correspondiente”

* Elongacién: se ha propuesto un ataque nucleofilico

del grupo imino del aminoacido 2 (contenido en el
dominio 2), al carboxilo activado del aminoacido del
dominio 1, dando por resultado la formacién del
enlace peptidico®.

* Terminacién: una vez que el péptido es “acarreado”
hasta el tltimo dominio de la sintetasa, se libera el
péptido por hidrélisis, ciclizacion, o por la transferencia
de un grupo funcional especifico®”.

Importancia del estudio de las
sintetasas de peptidos

La sintesis de péptidos de manera no ribosémica ofrece
varias ventajas respecto a la sintesis ribosémica; la mas
importante de ellas es que se pueden sintetizar péptidos
con actividad bioléaica interesante, novedosa e incluso
con actividad biolégica amplificada respecto al peptido
original. La sintesis no ribosémica promete ser mucho
mas redituable que la sintesis quimica en la mayoria de
los casos, ya que esta tltima es mas complicada y por
ende mas costosa, pues inclusive es posible optimizar
las condiciones de sintesis no ribosémica del péptido a
escala industrial’. El esclarecimiento de la estructura
modular de las sintetasas de péptidos® ha permitido in-
clusive la sintesis de nuevos péptidos, los cuales pro-
vienen de sintetasas recombinantes que contienen modu-
los provenientes de sintetasas de diferentes origenes®

Sin embargo, aln se conoce poco acerca de la
requlacion de la expresion de las sintetasas de péptidos
en los organismos modelo y mucho menos de la
expresion en modelos heterdlogos. Por ofra parte, se
pretende disenar péptidos con actividades novedosas,
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por lo que se ha estimulado la investigacion sobre la
relacion estructura-funcion de éstos. Recientemente se
han utilizado programas de disefio de farmacos, ayudado
por computadoras, para tratar de disenar nuevos
neuropéptidos y hormonas peptidicas, que presenten
una actividad biolégica superior a los péptidos naturales®.
Es en este campo de la farmacologia en donde se estan
llevando a cabo los principales esfuerzos para investigar
con mas detalle la sintesis no ribosomica de péptidos.
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En el laboratorio de Biologia Molecular de Bacterias
del Departamento de Ingenieria Genética de Plantas de
la Unidad Irapuato del Cinvestav se tiene como modelo
de investigacion de la relacion planta-patégeno al sistema
frijol-Pseudomonas syringae pv. phaseolicola. Esta
bacteria es causante de la enfermedad conocida como
“tiz6n de halo”. La mayoria de los signos v sintomas de
esta enfermedad son causados por la accién de una
toxina cuya estructura ha sido determinada v se sabe
con certeza que comprende una porcion inorganica
unida a un tripéptido. Esta fitotoxina se conoce con el
nombre de “faseolotoxina” (N (N'-sulfo-diamino-
fostinil)-ornitil-alanil-homoarginina)'’.

Practicamente no se sabe nada sobre los genes o
mecanismos bioquimicos involucrades en la sintesis del
grupo inorganico; sin embargo, existen multiples
evidencias que apuntan hacia un mecanismo de sintesis
no ribosémica de péptidos como el responsable de la
sintesis del tripéptido ornitil-alanil-homoarginina.

Nuestro grupo esta interesado en la busqueda de
genes involucrados en la sintesis de faseolotoxina v en
los mecanismos que regulan su expresion. Como primer
paso, y tomando como base los sistemas descritos para
la sintesis de antibiéticos peptidicos en cepas de
Streptomuces v Bacillus, se ha generado un posible
modelo para la sintesis del tripéptido ornitil-alanil-
homoarginina el cual se muestra en la figura 3.

Se postula la presencia de un gen que codifica para
la “faseolotoxina sintetasa” la cual debe presentar tres
dominios, uno para cada aminoacido del tripéptido. El
posible mecanismo de sintesis iniciaria con la activacion
de los aminoéacidos v su transferencia &l cofactor PAN
de cada dominio. La elongacién del péptido estaria dada
por la adicién ordenada de los aminoacidos v la
formacién de los enlaces peptidicos entre cada uno de
ellos. Para terminar la sintesis, en el caso de la
faseolotoxina, tal vez la transferencia del grupo
inorganico N° (N'-sulfo-diamino-fosfinil), por un factor
hipotético hasta ahora desconocido, liberaria a la
molécula terminada.

La estrategia que se esté instrumentando para tratar
de aislar el gen de la faseolotoxina sintetasa se basa en
que este gen codificaria para una proteina de al menos
3,000 aminoécidos, lo que significa un gen de
aproximadamente 9,500 pares de bases. Ya que se
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Figura 3. Posible mecanismo de sintesis de la fasecioloxing, 5a
muestran los dominios para la activacion (en negro) y de
formacion del entace fioéster [en diagonoles) de hormoarginina,
glanina y emitina, La elongacion del peplido se lustra enla parie
central, en donde los amincdcidos son adiclonados
secuenciaimente. La terminacion del péptido se llevaria a cabo
por la adicion del grupe Inorgdnico al péptide (acareada por
un factor hipotético), con la liberacién de a texina.

postulan tres dominios independientes, deben existir en
consecuencia 6 nacleos funcionales con secuencias
conservadas en cada dominio o 18 de estas secuencias
en todo el gen.

El alto nivel de conservacidn de las secuencias de
cada dominio permite aplicar una esfrategia basada en
la reaccién en cadena de la polimerasa (PCR) para la
amplificacién de fragmentos de DNA que tengan
homolegia con sintetasas de péptidos. El primer paso
en la instrumentacién de esta estrategia es el disefio de
oligonuclestidos, el cual se realizé a partir del alinea-
miento de las secuencias de médulos de las sintetasas
descritas v disponibles en los bancos de datos mas
recientes.

Adicionalmente, Pseudomonas syringae pv.
phaseolicola produce el compuesto fluorescente llamado
pioverdina, caracteristico de muchas especies del gé-
nero Pseudomonas, el cual incluye en su estructura un
péplido sintetizado no ribosomicamente’*, Nuestro grupo
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ha generado un mapa f[isico del cromosoma de
Pseudomonas syringae pv. phaseolicola' en el cual se
ha podido determinar la posicién de los genes
involucrados en la sintesis de pioverdina, por lo que se
podra discernir entre la procedencia de los fragmentos
que se amplifiquen mediante PCR.

El poder disponer de fragmentos de DNA especificos
nos permitira la identificacién de los genes completos y
su eventual clonacién a partir de una biblioteca
genomica. Esto nos dara la posibilidad de estudiar
posteriormente con cierto detalle la manera en que estos
genes, y con seguridad otros involucrados en el proceso
de infeccién, estan siendo regulados durante esta
interaccién, con lo cual esperamos entender un poco
mas el complejo didlogo bioquimico que se establece
entre las plantas y los microerganismos con los gue

interacttan. @
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Contrato social de la
ciencia:

combate a la
pobreza en las
comunidades rurales
de Yucatan
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del Consejo Editorial de Avance y Perspectiva.
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La ciencia es la busqueda del conocimiento de como el
mundo funciona, incluyendo su ambiente natural y las
sociedades humanas que lo habitan. Esta bisqueda
incluye un proceso establecido de preguntas, l6gica y
validacion, que en la jerga académica se conoce como
meétodo cientifico. Los cientificos se involucran en la
ciencia para satisfacer su curiosidad sobre la naturaleza
y el funcionamiento de los distintos procesos que
constituyen nuestra vida, nuestro planeta y el universo.
Gustan de los desafios de los problemas que enfrentan
y desean contribuir con algo (til a las generaciones
presentes y futuras. La sociedad apoya a los cientificos
puesto que han aportado beneficios y es de esperar que
lo sigan haciendo en el futuro. Los papeles tradicionales
de la ciencia han sido descubrir, diseminar vy aplicar el
conocimiento, v educar a las futuras generaciones,

Al apoyar la ciencia la sociedad espera dos
resultados principales, a saber: la generacién de una
mejor ciencia y que sea de alguna utilidad. Esto tltimo
se conoce como su compromiso con la sociedad o,
en otras palabras, el logro de metas que la sociedad
considera importantes. Una de estas metas es con-
tribuir a que la vida del ser humano sea digna de su
propia naturaleza.

Este sentir es el que ha privado en la Unidad Mérida
de Cinvestav desde su creacion, sentir que ha ido
aumentando en intensidad, al irse conociendo mas a
fondo las condiciones y la calidad de vida de las
comunidades rurales en la Peninsula de Yucatan.
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El problema

|_as ecomunidades campesinas de la peninsula, la mayor
parte de ellas de origen maya y herederas de una ofrora
brillante civilizacién, viven en general en un clima de
extrema pobreza, agudizada por los problemas eco-
némicos, sociales y politicos de orden nacional e
internacional; su posicion en la estructura de la sociedad
moderna les hace muy dificil enfrentar esos acuciantes
problemas v de ahi que deban recurrir a medidas a
menudo poco ortodoxas que afectan negativamente al
comportamiento social y contribuyen a la degradacion
ambiental.

Sin temor a caer en un exceso de simplicidad,
podemos sintetizar al ctimulo de los problemas que
afectan a esas comunidades, como “pobreza”. Este
término, lleva implicitas las siguientes connotaciones;
desnutricion, iliteratismo, alcoholismo, vandalismo,
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criminalidad y dano ambiental entre ofras. El aumento
demografico regional, el colapso del cultivo del hene-
queén, principal actividad rural, la pérdida gradual de
sabias practicas ancestrales del manejo del campo y la
necesidad de sobrevivir dignamente han agudizado los
aspectos relacionados con la pobreza.

El campo y la pesca costera, que han sido su modo
de vida por siglos, han sufrido los impactos negativos
de la civilizacién v no han podido proveer una calidad
de vida digna a esas comunidades. Un caso dramatico
que ilustra lo que aqui se dice, es el colapso del cultivo
del henequén que era el sostén de gran parte de los
miembros de esa comunidad. Para compensar esta
fuente de trabajo se pretendié cambiar su cultura, esti-
mulando a los campesinos a ser pescadores; los
resultados fueron poco alentadores. Un cambio drastico
de habitos tradicionales no es tarea nada facil v tal vez
no es aconsejable.

Las sabias practicas étnicas se van degradando y
desapareciendo y la juventud que desea progresar emigra
a los centros poblados para trabajar y educarse. La
pérdida de mano de obra campesina contribuye a un
manejo inadecuado del campo, v su conversion en
pastizales agrava atn mas la situacién.

Un cuadro similar se presenta en las comunidades
de la costa, que han vivido tradicionalmente de la pesca
artesanal en las lagunas costeras y aguas adyacentes. El
peligro de extincién de pesquerias fradicionales se debe
probablemente a un inadecuado asesoramiento cien-
tifico, asi como a regulaciones inapropiadas, sobrepesca
y factores ambientales daninos.

Ante tales problemas, y simplemente para sobrevivir,
las comunidades campesinas, han incrementado la
destruccion de la selva hiimeda en su agricultura de
traspatio, a través de la tumba-roza-quema. La des-
truccién de la selva hiimeda tropical es un serio problema
global y el més serio en el orden nacional. Agregado a
este problema ambiental, se han cometido robos v otros
actos vandalicos entre campesinos, sin precedentes en
el pasado.

Conforme con sus propésitos originales, la Unidad

Meérida del Cinvestav enfrent6, desde los comienzos de
su corta existencia, este formidable desafio. La Unidad
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ha concentrado sus esfuerzos en integrar una masa critica
de investigadores, que han llevado a cabo numerosos
estudios puntuales sobre los problemas arriba mencio-
nados. Ello le ha permitido tener una clare vision de la
problematica social y ambiental de la regién, encarar
algunos provectos pertinentes a su solucién y pretender
actualmente llevar a cabo un programa comprensivo,
multidisciplinario y multisectorial que pueda disminuir
el grave problema de la pobreza de la poblacion, en
particular el de las comunidades rurales que son las mas
afectadas (tabla 1).

En el diseno de este ambicioso programa, se han
establecido las siguientes suposiciones y lineas directrices:

(1) La pobiacién ira creciendo y se concentrara en el
ambiente costero. Esto refleja la tendencia demografica
mundial que en nuestro caso es inevitable por el caracter
peninsular de su territorio.

(2) El campo de la peninsula ofrece poco espacio
fisico para expandirse, v su rendimiento esta limitado
por su clima tropical. Es necesario optimizar las técnicas
para su explotacion.
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(3) Ante la falta de otras opciones, las comunidades
rurales estan destruyendo la selva humeda tropical, lo
que constituye un serio problema ambiental de caracter
nacional y global.

(4) Es por lo tanto de la més alta prioridad identificar
y estimular otros usos de los recursos naturales de la
region para crear una fuente adicional de ingresos
economicos. Esta estrategia se considera fundamental
ya que aparte de mejorar la calidad de vida de la
poblacién, reduce la destruccién del medio ambiente,
que es un objetivo nacional prioritario.

(5) Las nuevas alternativas del uso del ecosistema
deben ajustarse al concepto de sostenibilidad; la
conservacion de su salud y de la biodiversidad son
requisitos basicos, en particular en la region tropical. Esto
implica un fuerte esfuerzo en la educacién ambiental de
la comunidad a todos los niveles. Es indispensable y
prioritario optimizar la conservacion de los ecosistemas.

(6) Resulta indispensable contar con la participacion
de la comunidad en todos los aspectos del programa,
desde su planificacién hasta su aplicacion y posterior
monitareo. Con el debide respeto a sus tradiciones cul-
turales, la comunidad debe conocer los avances cienti-
ficos y tecnoldgicos que se aplicaran a las nuevas fuentes
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Tabla 1. Algunas de las actividades de la Unidad Mérida de Cinvestav, relacionadas directa o
indirectamente con el combate a la pobreza.

Actividad

Impacto

Sistema agra acuicola integral como medio para incrementar (2 capacidad produc-
tiva en comunidades rurales de Yucalan,

Acuacultura de traspatio, Fuente adicional de produccion de alimentos y de
inaresos econdmicos: Impacto ambiental muy favorable, al reducir a destruccion
dela selva himeda tropical,

Agronomia marina: una altemativa para el desarrollo de a5 comunidades
pesqueras de Dzilam de Bravo, Yucatan.

Acuacultura en aguas muy someras de algas rojas. deal para participacion de
mujeres. Impacto ambiental muy favorable; al reducir fa destruccion de la selva
hiimeda tropical.

Palrones de produccion primaria en dos lagunas costeras, con diferente regimen
hidrolégico del norte de Yucatan,

Las Jagunas costeras con las areas de trahajo de los pescadores, £ conocer el
patrén de produccion primaria (vegetal), ayuda a que el usario a explote
adecuadamente y por [0 tanto @ la sustentabilidad del ecosistema lagunar.

Pafrones especiales y temporales de la biodiversidad fitaplanctonica de os
cenoltes de Yucatan,

L.os cenotes son accidentes geologicos tipicos de'la Peninsula y una gran
atraccidn turistica. Origina nuevas fuentes de brabajo.

Reforestacion de manglar en |a ciénega de Progreso.

|.as selvas de mangle estan presentes en casitodo el fitoral peninsulary
constituyen ecosistemas vallosos tropicales. Algunos de ellos han sido destruidos
por atiras de urbanizacidn, Su recuperacion restituye los servicios del ecosistema,
incluyendo mejora a fa salud humana y creando nuevas fuentes de trabajo.

Varios proyectos sobre pardsitos en peces y crustaceos del litoral peninsular

La pesca artesanal es de subsislencia y para satisfacer necesidades |ocales: £l
conacimiento de los parasites y su ratamiento impacta favorablemente a fa salud
humana de [a region.

Diagnostico ecoldgico, social y de salud.

Infarmacion basica para definir la problematica de:la region y monitorear el
desarollo de'las actividades relacionadas con 1a calidad del medio ambiente,
incluyendo las comunidades y su estado de salud. Propitia participacion
comunitaria.

Desarrollo de las unidades de prodiiccion campesina.

Dptimizaci6n de la produccion rural, incluyendo el enfoque de granja integrales.
Obvias implicaciones en I3 salud humana por mejor alimentacion, mayores:
ingresos y ecologicamente saludable (al medio ambiente).

Consenvacion in sitt de la biodiversidad de [a milpa en Yucatan

Manejo sustentable de la milpa, que es 12 actividad rural cldsica de 1a peninsula.
Impacto favorable en educacion ambiental y en la sustentabilidad del campa,

Numerasas tesis de posgrado (maestria y doclorado) sobre estructura, fun-
cionamiento y servicios de los ecosislemas costeros, asi como del compor-
lamientn o modus operandi e 10 Usuaros

San componentes importantes para conacer el funcionamiento'y uso de los
ecosistemas, y por lo tanto, sugerir opciones de mangjo, Los resultados se
transmiten a los usuarios via extensionismo.

Programas de capacitacion a |os habitantes de |a costa, para que conozcan y
fuieran a sus ecosistemas, incluyendo Sus recursos naturales.

impacto importante en 1a educacion ambiental, condicion ineludible para fa
explotacion y manejo sustentable de su fuente de trabajo. Promueve intensa
participacion comunitaria.
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de trabajo. Esto ratifica lo dichoe en el punto (5) sobre la

necesidad de su educacién ambiental, a través de
intensas actividades de extension académica

Estrategia

La estrategia adoptada es la movilizacion de la
infraestructura humana y fisica para el logro de los
propositos mencionados. La investigacion basica no ha
sido dejada de lado; por el contrario, es mas necesaria
que nunca para la solucién de los complejos problemas

Como la participacién comunitaria es altamente
recomendada, el grupo de Ecologia Humana de la
Unidad Mérida estudiara las tradiciones y técnicas
actuales de comunidades piloto en sus actividades en el
campo y en la costa, El proyecto princinal en el campo
se ha enfocado en la agricultura organica v la acuacultura
de traspatio en la localidad piloto de Yaxcaba. En las
comunidades pesqueras se estudiaran las areas de
Progreso y Ria Lagartos, ambas en el Golfo de Méxicoy
los ecosisternas coralinos del Caribe Mexicano. Este tipo
de estudio es de suma importancia pues se cree gque
una de las debilidades de prediccion de reservas en los
modelos de pesquerias artesanales se debe a no
considerar la actitud del pescador en su rutina; se
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pretende cuantificar esta actividad subjetiva con la ayuda
de expertos en ergonomia. Ademas, se esta investigando
el mérito v la factibilidad de propiciar el cultivo de algas
rojas en la playa sumergida; el alga roja del Golfo de
Meéxico produce agar de muy buena calidad.

Se asigna alta prioridad al cultivo de peces y otros
organismos a nivel familiar. La abundancia de agua
dulce, la estabilidad del clima, y una tecnologia sencilla,
favorecen el desarrollo de esta nueva actividad. El
modelo de las comunidades rurales en China, con una
problemética parecida a la de la Peninsula de Yucatan,
permite abrigar esperanzas en el éxito de esta nueva
fuente de trabajo en la regién. Se reconoce que [a
acuacultura puede ser muy danina al medio ambiente,
de ahi que en este programa se enfatiza la necesidad de
contar con expertos en fodos los detalles del cultivo, tanto
en la calidad v produccion del recurso asi como en su
impacto ambiental,

El Departamento de Fisica Aplicada aborda temas
congruentes con los aspectos citados. Desde su comienzo
ha encarado los serios problemas asociados a la
corrosion tropical, mejorar la calidad de la vivienda rural,
aprovechar la abundante eneigia solar y cubrir un area
del conocimiento practicamente inexistente en la region:
la creacion de una conciencia ambiental v la formacion



de recursos humanos especializados en el amplio campo
de la fisica tradicional y moderna.

Este programa se transmite a las comunidades a
través de actividadaes de extension académica.

Metodologia

Se esta colaborando con el PNUD (Programa de las
Naciones Unidas para el Desarrollo) a través del Pro-
grama de Pequenos Subsidios para Organizaciones no
Gubernamentales. Este programa se aplica, en el caso
de México, a la Peninsula de Yucatén vy se subsidian y
otorgan créditos a proyectos de desarrollo de las
comunidades en actividades que no afecten al medio
ambiente. Se estan apoyando proyectos de distinta
naturaleza, i.e,, artesanias, proteccién animal y vegetal,
cultivo de peces y ofros. Se pretende una participacién
mas activa en los estudios piloto, el desarrollo y la
diseminacion de los resultados a otras localidades de la
region, con cursos de capacitacion v de demostracién.
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El estudio piloto de agricultura orgénica en la
comunidad piloto de Yaxcabé esta siendo apoyado
parcialmente por la Fundacion Kellogg, Un proyecto del
racional comportamiento de las comunidades pesqueras
se lleva a cabo en las localidades de San Felipe-Ria
Lagartos, con la participacion de la Universidad La Salle
de Canada. Se pretende extender el mismo al puerto de
Progreso que es el mas importante de la regién, cuando
se consiga el apoyo necesario.

Los proyectos de cultivo de peces, ranas y algas se
estdn llevando a cabo en algunas localidades cam-
pesinas. Se esta negociando con el Consejo Britanico la
participacion del Instituto de Acuacultura de la Univer-
sidad de Stirling y de otras universidades del Reino Unido
como Exeter y Newecastle upon Tyne, asi como de varias
instituciones de los EUA en los diversos aspectos de la
actividad acuacultural. Se esta capacitando a grupos de
técnicos en distintos aspectos de la acuacultura,
conjuntamente con el organismo nacional regulatorio
(SEMARNAP) para frabajos de extension.

Aspiraciones

En este breve documento se ha comentado, en forma
muy sintética, la problematica social de la Peninsula de
Yucatan, los esfuerzos que la Unidad Mérida del
Cinvestav esta actualmente desarrollando para aliviar
el aspecto principal de esa problematica que es la po-
breza | la estrategia a sequir, para optimizar el uso més
eficiente del ecosistema, mejorando las técnicas actuales
de su apropiacion y proponiendo nuevas opciones.

Cinvestav posee el recurso humano calificado vy un
fuerte reconocimiento de su responsabilidad para conri-
buir a través de la ciencia y la tecnologia a aliviar el
serio problema de la pobreza regional. Aspira a obtener
apoyo académico y financiero para lograr estos
propositos. Especificamente, este apoyo se utilizaria en:

(1) Extender los logros de los presentes estudios a
ofras localidades de la regién, es decir, intensificar las
practicas de extensionismo.

{2) Ampliar el espectro de esas investigaciones con
la colaboracion de expertos extranjeros de reconocida
experiencia, que puedan permanecer durante periodos
razonables de tiempo.

Noviembre-diciembre de 1998



A gl
T

S =L NPFENE - =

La participacién de estos expertos no sélo mejoraria
la calidad de las investigaciones en curso, sino que,
ademas, contribuiria a ampliar la escala de pensamiento
de los jévenes cientificos que integran su plantel actual.
Esta interaccién pretende trascender de las investiga-
ciones puntuales en desarrollo a programas compren-
sivos y es el requerimiento basico para el manejo
sostenido de los ecosisternas.

Este breve articulo refleja la filosofia de accion de la
Unidad Mérida del Cinvestav en el sudeste de México v
pretende destacar la responsabilidad de la ciencia con
la sociedad, es decir, el contrato social de la ciencia con
un ejemplo puntual como es el que se presenta aqui.
Sin temor a equivocarnos, esto podria extenderse a
escala global. Se ha insinuado que el Siglo XXI sera el
siglo del medio ambiente. La ciencia juega un papel
fundamental en la solucién de los graves problemas que
se vislumbran. Simplemente debemos recordar que el
papel tradicional de la ciencia no ha cambiado, sina
que las necesidades de la sociedad han sido alteradas
draméaticamente, v esas necesidades deben ser
reconocidas por los cientificos. @
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Diversidad en el
sisfema inmune, un
proceso darwiniano

Carlos Chimal

Carlos Chimal, escritor int, da en la comprension publica de
la ciencia, es colaborador de Avance y Perspectiva.
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El profesor Milstein es el segundo personaje central en
nuestro recorrido histérico por la biologia molecular,
desde su génesis hasta nuestros dias'. César Milstein
obtuvo en 1984 el Premio Nobel por sus aportaciones a
la inmunologia, en particular por su invento, junto con
Georges Kohler y Niels Jerne, de una técnica para
producir anticuerpos monoclonales. Los anticuerpos son
las proteinas que discriminan la pertinencia en el sistema
de estructuras quimicas extranas. En la actualidad, el
profesor Milstein sigue trabajando en el laboratorio de
Biologfa Molecular del Medical Research Council (MRC)
en Cambridge, Inglaterra, sobre hipermutacién de genes
en diches anticuerpos.

Las preguntas alrededor de la quimica de la inmu-
nologia v sus investigaciones de los tltimos 20 anos estan
planteadas en un marco darwiniano. El mismo nos hace
notar en la entrevista la revision epistemoldgica que trajo
consigo la proveccion de la genética al primer plano de
la biologia, sobre todo a partir de los afios de 1960.
También nos habla del futuro de esta ciencia, de
novedosas técnicas (como el knock-out genético) vy del
crecimiento de la genética molecular como una ciencia
compleja, de enorme utilidad para comprender la
evolucién de las especies v las maquinas v herramientas
derivadas de este conocimiento basicamente biologico.

“Cuando comencé a investigar en inmunologia”, nos
dice el profesor Milstein para ilustrarnos sobre los cam-
bios significativos que se han generado en la biologia
de los Gltimos 40 arios, “atn habia gente que tenia dudas
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sobre la naturaleza del anticuerpo: éera realmente una
protefna o la proteina era una especie de portador de
alguna ofra cosa? No se tenfa la menor idea, y estamos
hablando de los anos de 1962 y 1963. No se sabia si los
anticuerpos era una familia o una sola proteina, que
cambian de forma segtin el antigeno con el cual se com-
binan.

‘En esa época tanto los inmundélogos, como los
bioquimicos y los pioneros de la biologia molecular se
aliaron a una de dos posturas; la que sustentaba una
‘fearia de instruccién’, segin la cual millones de diferentes
anticuerpos tenian la misma secuencia de aminoacidos
y, por tanto, estaban codificados por genes idénticos.
Asi, al cruzarse intensamente, las cadenas de amino-
Acidos darian forma a los diferentes antigenos.

“Por otra parte, las ideas de la seleccién clonal
sugerian que cada célula producia un anticuerpo tinico
en términos quimicos. Las variaciones genéticas respon-
sables de esta caracterfstica peculiar en todas las células
productoras de anticuerpos podrfan ser el resultado de
las diferencias en los genes heredados, del esperma al
huevo, Ademas, las diferencias genéticas podrian surgir
luego de mutaciones, es decir, cambios en las células
que no son heredadas.”

¢Era un problema de heterogeneidad? “En cierta
forma. La comprensién misma de la base molecular, de
la heterogeneidad, de la diversidad v, desde luego, de la
interacciéon especifica antigeno-anticuerpo, todo estaba
en veremos. Yo empecé a trabajar entonces en ese
problema: entender cudl era el origen de la diversidad
de la estructura. Aunque no sabiamos cudl era su origen
genético, al menos podiamos saber cudl era el proceso
quimico, la base quimica de la heterogeneidad, mejor
atin, de la microheterogeneidad en este fenémeno bio-
légico, El hecho de que de un anticuerpo al ofro las
proteinas son extremadamente similares quedé aclarado
y mas o menos aceptado por la comunidad, aunqgue sin
pruebas totalmente formales, entre los anos 1960y 1970
Para ese entonces ya se entendia bastante bien cual era
la probable base molecular, si bien en forma muy geneé-
rica, de la combinacién antigeno-anticuerpo.”

*Por aquel entonces”, contintia Milstein, se estaban
obtendiendo los primeros cristales; se empieza a hablar
de la relacién antigeno-anticuerpo a nivel molecular,
realmente tridimensional. No obstante, atin no se sabia
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muy bien hasta qué punto estas moléculas representaban
realmente anticuerpos. Eran lo que se llamaba ‘proteinas
del mieloma’. A mediados de la década de 1970 se
produjo una gran explosién epistemol6gica, metodo-
I6gica v, desde luego, experimental, a partir de ciertos
conocimientos bésicos sobre la estructura de la proteina
del mieloma. La existencia de zonas hipervariables, todo
eso se sabfa por la proteina del mieloma, no por los
anticuerpos. Las ideas de que esas zonas hipervariables
tendrian algo que ver con el reconocimiento del
antigeno se aclararon gracias a los avances en crista-
lograffa. La verdadera revolucién ocurre hacia 1975,
Por un lado, queda establecida la existencia de los
anticuerpos monoclonales. No se trata, pues, de una
proteina del mieloma; son realmente anticuerpos que
pueden ser inducidos™.

Le pido al profesor Milstein que regresemos a sus
primeros experimentos. 2Cémo es que de los primeros
fracasos pueden obtenerse chispazos y sacar conclu-
siones que arrojan luz sobre un tema importante?
“Empecé a trabajar con un aminoacido, la tirosina,
porque era facilmente etiquetable con yodo radiactivo,
Pensaba que si yodaba un anticuerpo, ligado a un
antigeno, v luego lo liberaba de éste, estaria en
posibilidades de identificar cualquier tirosina en la region
especifica de combinacion del anticuerpo, pues serfan
esos los tinicos aminoacidos presentes sin yodo
radiactivo cuando el anticuerpo estaba unido al antigeno.
Esta tirosina ayudaria a localizar con precision esa parte
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de la secuencia del aminoécido en el anticuerpo. Anos
mas tarde aprendimos que los anticuerpos pueden diferir
solo por un aminoacido de los 1500 o mas que contiene
cada anticuerpo. Mis experimentos no fueron exitosos
pero pude entender mejor la maanitud del problema.
Sin duda, habia que encontrar las similitudes en la di-
versidad de los anticuerpos

Enlaces disulfuros

“Abandoné la tirosina y me dediqué a trabajar en enlaces
disulfuros, aquellos enlaces covalentes fuertes que se
forman entre un par de cisteinas (aminoéacidos gue
contienen, precisamente, azufre). Estos enlaces man-
tienen unidas a dos cadenas de aminoacicos v dos partes
de la misma cadena en un anticuerpo. Lo que hice fue
marcarlas con acetato de yodo. Por ofra parte, estos
enlaces eran igualmente interesantes para otros colegas,
En este mismo laboratorio, al ofro lado del corredor,
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leuan Harris estaba trabajando en secuencias de otros
aminoacidos (cisteinas en enzimas) y Brian Hartley
estaba modificande un método llamado de electroforesis
diagonal, con objeto de analizar los puentes disulfuros.

“En electroforesis, la idea es separar moléculas
cargadas mediante un fuerte campo eléctrico. El grado
de separacién de las moléculas es una medida de su
movilidad electroforésica, la cual depende de su tamano
y de su carga. Si tomamos un medio sélido, digamos,
papel, y se aplican dos campos eléctricos idénticos, uno
después de ofro y en angulos rectos, todas las moléculas
se alinean en diagonal. Asi, lo que hay que hacer es
modificar la movilidad de algunas moléculas entre los
dos estados. En esos anos, Rodney Porter v Gerald
Edelman habian establecido un modelo del anticuerpo
que luego llegé a aceptarse totalmente, Un anticuerpo
tipico es una molécula en forma de Y, con dos cadenas
pesadas v dos cadenas ligeras, Porter y Edelman
obtuvieron en 1972 el Premio Nobel por estos estudios.

“Me dediqué a estudiar dichos puentes en las cadenas
ligeras; los comparé en anticuerpos normales y en anti-
cuerpos con cadenas ligeras anormales, conocidas como
proteinas de Bence-Jones v que se encuentran en gran-
des cantidades en la orina de personas afectadas por
mieloma. Rodney Porter no creia que tales proteinas
anormales pudieran decirmos mucho sobre la naturaleza
de los anticuerpos, y atn recuerdo la amplia sonrisa de
Fred Sanger cuando le lleve las impresiones quimicas.
Mi primer articulo de investigacién sobre las proteinas
de Bence-Jones mostrd que las cadenas ligeras tenian tres
enlaces disulfuros, uno entre las cadenas ligeras v la
cadena pesada, ofro dentro de la cadena ligera, comun
a las cadenas ligeras de Bence-Jones y a las cadenas
ligeras de todos los anticuerpos, ademas de un tercero
variable.

“Por tanto, las cadenas ligeras tenian una parte
quimica constante v ofra variable. Mis descripciones de
estos enlaces disulfuros empezaron a tener resonancia
en otras partes del mundo, por ejemplo, en los Estados
Unidos, donde Norbert Hillshman v Lyman Craig habian
llegado a la misma conclusion, La parte variable
contenia uno de mis enlaces disulfuros vy la parte
constante, el otro. Casi sin darme cuenta, estaba ya entre
el selecto grupo de inmundlogos moleculares empenados
en aclarar |a diversidad y la naturaleza del anticuerpo.
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“Los anos siguientes fueron muy fructiferos, pues
debfamos responder una pregunta: ¢Cémo puede
explicarse la presencia de estas regiones constantes y
variables en las cadenas ligeras de un anticuerpo? Ahora
no sélo teniamos enfrente millones de estructuras;
teniamos que explicar cé6mo es que todas ellas incluian
una secuencia invariable de aminodcidos codificados
para uno o para unos cuantos genes. Otra vez estabamos
en veremos, Uno de los dogmas de la biologfa molecular
habfa side que cada proteina o polipéptido codificaba
para un gene. En 1965, William Dreyer y C. J. Benneft
cimbraron a la comunidad al proponer que dos genes
codificaban un polipéptido. Esta era una conclusion
inevitable, al quedar demostrado que tres genes
codificaban para la parte variable de las cadenas ligeras
de los seres humanos, cualquiera de ellas capaz de
enlazarse con una la parte constante, producto de un
solo gene. Todo esto también me convencié de que la
tarea de suministrar esa inmensa variedad de cadenas
ligeras estaba reservada a los procesos dentro de las
células productoras de anticuerpos y no estaba codificada
para los genes heredados.

Anticuerpos monoclonales

“Entre 1970 v 1975 sentimos que el campo debia
encontrar mejores paradigmas en la busqueda de
respuestas al problema de la diversidad en los anti-
cuerpos. Teniamos, asimismo, sentimientos ambiguos,
pues los resultados negativos v depresiones durante
meses enteros estuvieron salpicados de descubrimientos
inesperados, sobre los cuales pudimos reconstruir esta
disciplina.”

¢Como cuales?, le preguntamos al profesor Milstein,
quien respende: “Sobre todo, los avances en el conoci-
miento del ARN mensajerc v la biosintesis de anti-
cuerpos. Para esto conté con la pericia y entusiasmo de
un joven, que acababa de obtener su doctorado con
Fred Sanger. Junto con George Brownlee aplicamos
nuestro conocimiento al cultivo de tejidos, métodos que
influirian mas tarde en otras lineas de investigacién. En
esos experimentos descubrimos con gran sorpresa gque
el precursor de la cadena ligera contiene un péptido
como senal, una cadena de aminoacidos hidrofébicos,
disueltos en una membrana celular. Luego se demos-
frarfa que esta bandera péptida, destinada a ser secretada

380

por la célula, es una caracteristica general de las
proteinas.

“Al mismo tiempo, con un joven estudiante, David
Secher, y un investigador australiano que hacia su
posdoc, Dick Cofton, comenzamos a estudiar las
mutaciones somaticas que se producen en células en
cultive con mieloma. Estos experimentos fueron las
primeras evidencias de estas mutaciones en las células
mamarias v, ademas, esenciales para el ulterior desanollo
de las técnicas para producir anticuerpos monoclonales,
Estos resultados fueron alentadores, va que nos permitian
produciry reconocer por su secuencia de bases el ARN
mensajero de las cadenas ligeras. Lo que teniamos que
hacer era contar genes, y para ello teniamos a un
habilidoso investigador, Terry Rabbitts.

"Recordemos que habia dos ideas implicitas en esto
y de distinta clase. Una de ellas, indicaba que toda la
diversidad en los anticuerpos era heredada. La ofra, en
cambio, afirmaba que la enorme diversidad tenfa su
origen en los procesos que tenfan lugar en las mismas
células que producian anticuerpos, esto es, mutaciones
sométicas con base en unos cuantos genes heredados.
La primera propuesta requeria muchos mas genes para
anticuerpos que la segunda. Nuestro conteo se inclind
por la sequnda propuesta. Con el tiempo, todas estas
especulaciones serfan superadas por los nuevos métodos
de analisis del ADN, gue revolucionaron la tecnologia
del ADN recombinante. Al mismo tiempo, Terry Rabbitts
comenzo a formar su propio grupo de investigacion con
el propésito de dedicarse a definir la organizacion
genética de los anticuerpos.

“Nuestro trabajo en mutaciones sométicas de las
células afectadas con mieloma atrajo a mas estudiantes
de los que esperabamos; entre ellos, hubo uno con el
que me identifiqué desde el principio, Georges Kohler,
pues queria trabajar en algo que me interesaba
profundamente, a saber, la busqueda de células con
mutaciones en los genes, dentro de la regién variable
tanto de cadenas ligeras o pesadas. Para ello usaria
células con mieloma. Sin embargo, Kéhler no se interesé
en ofro asunto toral, y que también estaba en el aire: la
idea de fusionar células para estudiar la activacion o
‘expresién’ de anticuerpos en genes, que también era
un tema de mi seminario. Dick Cotton habfa iniciado
los experimentos de fusionar células con mieloma para
descubrir qué mecanismo controlaba la expresion de los
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genes, Dos células fusionadas tendrian dos grupos de
genes, asi que ¢ambos conjuntos se expresarian? Si no,
¢eudl de ellos si lo haria?

“Entonces, teniamos dificultades para encontrar
lineas celulares ideales en las cuales pudiéramos seguir
desarrollando nuestras investigaciones en mutaciones
somaticas. Ademés, algunos de los miembros del labo-
ratorio se dedicaron a aprender y refinar técnicas, de tal
manera que todo esto nos llevé al primer hibrido entre
un mieloma y una célula productora de anticuerpos.
Puesto que no podiamos sacar del ‘anaguel’ una linea
celular para realizar nuestros experimentos, tuvimes que
fabricarla nosotros mismos. Pronto pudimos desarrollar
un método para obtener ‘hibridomas’, entre una célula
con mieloma vy una célula que produce un determinado
anticuerpo. El resultado fue, precisamente, un hibrido
capaz de producir ese anticuerpo en particular ce manera
indefinida, Esta fue nuestra manera de crear anticuerpos
monoclonales.”

La amplia aceptacién de los anticuerpos mone-
clonales, como se sabe, no surgio de inmediato. “No
nos dimos cuenta en un principio de las implicaciones
econdémicas que nuestro trabajo en este tema impli-
caban’, contintia Milstein, “pero pronto descubrimos que
sus consecuencias practicas eran mas grandes. Junto
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con Kéhler, intentamos preparar anticuerpos mono-
clonales anti-Rh para recién nacidos con el mal de
Rhesus. Por desgracia, no obtuvimos nada en ese
momento. Los frutos vinieron mucho después, con el
desarrollo de los reactivos que podian determinar grupos
sanguineos, aplicacién en la que De Lennox tuvo una
destacada participacion. Esto, ademas de los anticuerpos
monoclonales anti-interferén, desarrollados por David
Secher y Derek Burke, fueron elementos importantes
para desarrollar la primera compania biotecnolégica en
Inglaterra, Celltech.

“Estas aplicaciones de anticuerpos monoclonales
estaban basadas en la necesidad de producir grandes
cantidades de anticuerpos como reactivos estandar. No
obstante, volvimos a sentir que las fronteras se movian,
En efecto, habia una aplicacion mucho mas general y
poderasa que apenas alcanzabamos a vislumbrar. Este
método abrié nueves campos en el estudio de subs-
tancias biologicas complejas. Nos permitio por primera
vez diseccionar con gran detalle las partes de virus v
bacterias antigénicos. En colaboracién con Alan
Williams, de la unidad de inmunologia celular del MRC,
se puso a prueba de fuego este método, La investigacion
en ratas condujo a los primeros anticuerpos mono-
clonales en contra de los antigenos de diferenciacion, es
decir, las proteinas en la superficie de una célula que la
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caracterizan. [no de los antigenos descubiertos, llamado
W3/25, resultd ser el equivalente en las ratas del antigeno
humano CD4, tristemente célebre porque, como sabe-

mos ahora, es una de las proteinas mediante las cuales

el virus del SIDA reconoce la célula que va a infectar.

“Publicado en 1977, este trabajo tuve un profundo
impacto no sélo en inmunelogia sino en la biclogia
celular en general. Sugeria que podiamos fabricar
anticuerpos para identificar antigenos de diferenciacion
en células humanas. De hecho, los anticuerpos mono-
clonales podian reconocer una estructura quimica
individual en cualquier mezcla complicada de moléculas.

Cinco anos después de la publicacion de este articulo se
celebré un faller sobre anticuerpos monoclonales para
antigenos de diferenciacion en glébulos blancas
humanos, en Paris, Para ese entonces, se habian
analizado 150 anticuerpos monoclonales; al poco
tiempo, en 1986, el nimero se habia elevado a 850.

Mutacion somdatica

“Mientras tanto, Fred Sanger habia desarrollado ya
formas de secuenciar moléculas de ADN y Pamela
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Hamlyn adapté los métodos para secuenciar ARN
mensajero. Esto, una vez mas, abrié nuevas posi-
bilidades. La preaunta ahora era: écémo se diversifican
los anticuerpos durante la respuesta inmune?, y va no
sélo una, méas vaga, sobre la naturaleza de la diversidad
de los anticuerpos. Estabamos en el camino de esclarecer
cémo funcionan en realidad los eventos genéticos que
producen dicha diversidad.”

Esto les dio una buena idea de las explicaciones
genéticas que pueden argumentarse alrededor del origen
de la diversidad del anticuerpo; ademas, los orienté sobre
cual es la estrategia del organismo para la reproduccion
de anticuerpos de alta especificidad.

“En los anos de 1980", nos dice el profesor Milstein,
“la fusién de dos técnicas, la ingenieria genética v la
posibilidad de hacer anticuerpos monaclonales, asf como
los nuevos métodos de secuenciacién rapida de ADN,
de ARN mensajero, etc., permitieron un nuevo ataque
al problema de cémo se producen los anticuerpos de
alta especificidad. Comprendimos que habia una diver-
sidad basica, dada por procesos somaticos, genéficos y
no germinales, lo cual fue determinante.

“Las novedosas técnicas de secuenciacion rapida de
4cidos nucleicos nos permitié estudiar sucesos mole-
culares, va que ahora podia secuenciarse el ARN
mensajero de hibridomas. Estuvimos secuenciando
decenas de cadenas ligeras vy pesadas, lo cual era
impensable antes de la aparicién de tales técnicas.
Descubrimos que, al parecer, |a respuesta inmune pro-
cede en tres etapas. Primero, la mayor parte del anti-
cuerpo es resultado de una eleccién limitada de las
posibilidades que se producen en la combinacién de los
genes heredados. Luego, las células que expresan estas
combinaciones proliferan y surgen mutantes que mejoran
la afinidad del anticuerpo por el antigeno. Tercero, se
seleccionan nuevas combinaciones de genes y mutantes
para su refinamiento.

“Este elaborado proceso de mutacién y de seleccion
se conoce comio ‘maduracién’ de la respuesta, aspecto
que, a mi parecer, es el mas interesante de la respuesta
inmune, Provoca una gran afinidad de! anticuerpo por
el antigeno, lo cual puede eliminar materia exfrana que
puede dafiar a un animal, incluso en una concentracion
muy baja.”
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Todas estas ideas, algunas de ellas opuestas enmre sf,
aportaron un poco para la construccion de un panorama
sobre los mecanismos genéticos que generan la diver-
sidad de los anticuerpos. “Un anticuerpo natural tiene
dos mitades idénticas. Entonces, estabamos en posibi-
lidades de fabricar un anticuerpo artificial con dos
mitades idénticas mediante la fusién de dos células
hibridomas que producen diferentes anticuerpos. El nue-
vo anticuerpo esta formado por la mitad de cada una
de dichas células. Con Claudio Cuello fabricamos anti-
cuerpos que se ligan a dos estructuras quimicas distintas,
encontrando asi una nueva forma completamente nueva
de tenir neuronas. Un brazo del anticuerpo se une a una
moléculas (en este caso, a un neurotransmisor) presente
en el tejido nervioso. El ofro brazo se une a una molécula
insignia, que puede ser reconocida facilmente:

“En nuestro laboratorio, Michael Neuberger fue mas
alla y fabricé una molécula con una region especifica
para la unién con el anticuerpo en un extremo y una
regi6n catalitica de una enzima en el ofro extremo. Greg
Winter injerté la region donde se producen las
combinaciones de un anticuerpo de ratén en una
molécula humana. Esta clase de moléculas ha resultado
ser una excelente manera de preparar anticuerpos
humanos para tratar ciertas enfermedades. En 1987
entramos en una nueva etapa de la inmunologia qui-
mica. Empezamos a comprender las bases quimicas de
la interacci6n entre anticuerpos v antigenos mediante
los poderosos métodos estructurales de la biologia
molecular. Podiamos ya cambiar un aminodcido por ofro,
profundizamos en mutagénesis dirigida, ebtuvimos la
estructura tridimensional de una proteina v la forma
como interactia con otras moléculas.

“Una vez que los anticuerpos comienzan a ser
reconocidos por el antigeno, o al revés, una vez que el
antigeno reconoce ciertas células, depende de como
quiera verse, esas células comienzan a dividirse y permu-
tan. Es un proceso de mutacién somatica cuyos ante-
cedentes hipotéticos de como se podria diversificar los
habiamos trazado en el afo de 1966. Lo interesante es
que la mutacién somatica a nivel de la célula somatica
puntual es un proceso absolutamente esencial en el
proceso de la maduracién de anticuerpos, concepto que
desarrollamos finalmente en 1980.

“Es una época, ademas, en la que aparecen mas
v mas estructuras cristalograficas. Por el lado crista-
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lografico, hubo un avance en los conceptos basicos sobre
la base quimica de las formaciones de esas estructuras
(lo que se llama estructuras canénicas, ciertas estructuras
basicas preexistentes, que luego van cambiando). Y por
ellado de la genética molecular, mi idea de poder imitar
la estrategia del animal in vitro abrié la posibilidad de
fabricar anticuerpos sin inmunizar, lo cual también ha
tenide una gran importancia a niveles practicos.

“También genero la posibilidad de manipular dies-
tramente los genes sin necesidad de pasar por los hibri-
domas, técnica que también combina herramientas de
la ingenieria genética. Recapitulemos. El antigeno reco-
noce a la célula y ésta se divide; el antigeno reconoce al
anticuerpo porque, como dijimos, la célula tiene en la
superficie la molécula que reconoce al antigeno. Cuando
el antigeno reconoce a esa molécula, la célula se da cuen-
fade que esta siendo reconocida por el antigeno. Enton-
ces la célula se divide. Como vera, es un proceso corm-
plejo imposible de imitar in vitro. Winter ided un sistema
basado en virus de células, en fagos. Se demostré que
esos virus son capaces de expresar en la superficie del
virus una o dos moléculas del anticuerpo.” El profesor
Milstein utiliza la conocida metafora de la aguja en el
pajar para ilustrar la estrategia en el diseno de un expe-
rimento. “Uno puede, por ejemplo, pasar una enorme
mezcla, como unaaguja en un pajar. En lugar de buscar
la aguja con el dedo, uno puede poner esa enorme
cantidad de paja, pasarla por un iman v la aguja va a
quedar pegada al iman, mientras que la paja va a ser
eliminada por el viento. En nuestro caso, lo que se usa
son columnas de absorcién, columnas sélidas que con-
tienen el antigeno, de manera que los virus que recono-
cen el antigeno se quedan pegados v los otros se elimi-
nan. Asi es posible reconocer moléculas individuales,
una por una, en una enorme variedad, de un millén o
de diez millones. Ademas, es posible reconocer patrones
de conducta, cémo el animal hace la misma cosa. Po-
demos, asimismo, mejorarlo y madurarlo, v eso se hace
porque los procesos somaticos estan en capacidad de im-
pulsar otras formas. Tal proceso de mutacion somatica en
el animal fiene, en si mismo, un interés biolégico enorme.”

Un proceso darwiniano

“Si era 0 no un fenémeno tinico al sistema inmunitario,
también esta por verse. Pero era un fenémeno fascinante
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por las caracteristicas que tenia. Para poder diversificar
una estructura, es necesario mufar, cosa que pasa
durante el proceso de maduracién, Volvamos ahora al
animal, ¢Qué sucede durante el proceso de maduracion?
Tenemos una esfructura que reconoce mas o menos bien
al antigeno. Esa estructura es sometida ahora a un
proceso de bombardeo, de mutacién, muy alto, de
manera que cada vez que la célula se divide dos veces,
aparece un cambio de un solo aminoéacido er una
estructura de 1500 o 1600 bases.

“Por lo tanto, al cabo de una divisién va a haber mil
variables, cada una de las distintas moléculas con un
cambio. Si yo ahora tomo esas mil variantes y miro si
alguna ha mejorado su actividad, puedo seleccionar la
que mejora. Luego vuelvo a expandir otras mil variantes
e introduzco cambios minimos. Asi, por seleccién del
antigeno voy mejorando la estructura, es un proceso
darwiniano. Se trata de un pequeno cambio debido a
este proceso de mutacién, de seleccion por el medio
ambiente, y debido al mejor reconocimiento del anti-
geno. Heredado, ademas, porque la célula mantiene su
propia estructura. Para que ese proceso sea viable, la fre-
cuencia de mutacion tiene que ser muy alta, en realidad,
enorme. Y lo es. Hemos medido v tiene casi alrededor de
9 mil variantes. Esa velocidad de mutacion es muy peli-
grosa para una célula, un organismo no puede aguantar
esa velocidad en todas las células. Asi gue la (nica
posibilidad para que este proceso sea factible es cuando
la mutacién ocurre en una zona muy limitada. Y, en
efecto, eso pasa. La mutacion ocurre solamente en una
region que para cada cadena es del orden de mil bases.
El resto esta protegido. ¢Como hace el organismo en tér-
minos moleculares para mutar esa zona y ninguna otra?,
ese ha sido uno de los misterios de 1990 a la fecha.”

Perspectivas

Le pido que nos hable ahora de las perspectivas, al
menos para el préximo decenio, considerando que hacer
predicciones mas largas es futurologia, “En principio,
reflexionar sobre lo que las enfermedades nos han
ensenado los Gltimos 20 anos. Ahora se conocen
procesos biolégicos inéditos. También es necesario
enfrentar los diversos problemas derivados de la relacién
con la industria farmacéutica. Nunca acabara de
resolverse el dilema de la inspiracion frente a la necesidad
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de producir cosas ttiles. Es mejor enfrentarlo para
‘aprender a regularlo.

“Es exfraordinario como la inmunologia ha ido tra-
yendo cada cuatro o cinco anos algiin problema biol6-
gico nuevo e interesante. Hacla 1993, la inmunologia
in vitro v el proceso de reconocimiento especifico
molecular eran dos ejemplos notables de nuevos campos
donde se conjugaban ciencias tradicionales como la
quimica, la medicina. Algo que se dice poco es como la
quimica esta siendo revolucionada con las técnicas de
la biologia. Ese es uno de los campos del futuro, Los
procesos basicos de la biologia entendidos a nivel mole-
cular siquen siendo una fuente de constante inspiracion.”

El avance de la metodologia va aparejado a la crea-
cion de nuevo instrumental, ces, en consecuencia, un
factor que modifica el disenio del experimento? “Defini-
tivamente” , responde el profesor Milstein, “muy a menu-
do los grandes avances en biologia estan directamente
relacionados con grandes avances en metodologia, en
la forma de abordar el problema. Conocemos grandes
avances conceptuales e ideas que han sido muy impor-
tantes en el momento decisive de recrear modelos de la
realidad. Tal es el caso del descubrimiento de la doble
hélice, un trabajo de tipo tedrico que, desde luego, no
se hubiese dado sin la base experimental de los rayos X.
No se sabia cémo funcionaba la herencia v sélo fue posi-
ble aclarar el rompecabezas hasta que se pudo construir
una metodologia enfocada, diseiada y argumentada so-
bre los mecanismos v la estructura molecular del ADN."

Avance y Perspectivavol. 17

Hoy en dia, el profesor Milstein trabaja en la
hipermutacion de genes en anticuerpos. El mecanismo
que uliliza el sistema para corregir errores se vuelve en
un introductor de ellos en los genes de la inmuno-
globulina. Esta intensa frecuencia de mutacién da lugar
a una degeneracion que desemboca, digamos, en un
cancer. Todas estas investigaciones sobre procesos
inducidos durante la inmunizacion, sobre la naturaleza
de la respuesta inmune estan llevando a la inmunologia
quimica a otras interrogantes sobre el genoma humano,
los sistemas complejos v el reduccionismo.

En opinién del profesor Milstein, es preferible
mantener un punto de vista reduccionista, empirico sobre
ternas como el sistema inmunitario, el problema cerebro-
mente v la evolucién de las especies, por ejemplo, antes
que intentar abrir mas “agujeros” en la ciencia. Esta “ha
entrado en franca simbiosis con las técnicas v herra-
mientas que la ayudan a desarrollarse, por ello es nece-
sario buscar la calidad de los arqumentos, el mejor disenio
experimental; incluso ahora, en la era de la informatica,
tenemos que preocuparnos por la calidad de los
algoritmos en la modelacion por computadora, Estoy
seguro de que la biologia tendra mejores respuestas que
ofrecer a los misterios que ain rodean a la vida si se
mantiene reduccionista y darwinista." @

Nota

1. Véase en el nimero anterior de Avance v Perspectiva
la entrevista a Max Perutz, 17, 311 (1998).
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Leopoldo Santos
Argumedo,
Premio M. Alemadn
Valdes 1998

El Dr. Leopoldo Santos Argumedo, investigador
titular del Departamento de Biologia Celular del
Cinvestav, recibio el Premio Miguel Aleman
Valdés 1998 en el area de la salud. La fundacion
Miguel Alernan Valdés le oforgé esta distincion
por sus esfudios realizados para identificar los
ligandos de moléculas asociadas a los linfocitos
B y por sus contribuciones que han permitido
entender la manera en que se comunican entre
si las eélulas del sistema inmunolégico, o que
a su vez permitird un mejor manejo de la
respuesta inmunologica.

El Dr. Santos Argumedo es guimico
bacteridlogo y parasitdlogo egresado de la
Escuela Nacional de Ciencias Biologicas del IPN,
donde obtuvo su doctorade en inmunologia en
1989, Se incorporo a la planta académica del
Departamento de Biclogia Celular del Cinvestav
en 1993, Entre 1989 y 1993 redlizo estancias
posdoctorales en los departamentos de
inmunclogia del National Institute for Medical
Research de Londres, Inglatera, y dei Instituto
de Investigacion DMAX, en Palo Alfo, California.
Ha publicado 28 articulos originales en revistas
nacionales e internacionales y 18 comuni-
caciones de divulgacion. En la formaeion de
recursos humanos ha dirigido 11 tesis de
licenciatura, 11 de maestria y 5 de doctorado
en ciencias.
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Dr. Leopoido Santos Argumedo

Premios Arturo Rosenblueth 1997

El pasado 21 de sepliembre se entregaron los
premios Arturo Rosenblueth 1997 gue el
Cinvestav oforga a las mejores fesis doctorales
presentadas durante 1997 en las areas de
clencias exactas, ciencias blologicas y de la
salud, y tecnolegia y diseno. El premio cores-
pondiente al area de ciencias exactas fue
otoergado en forma compartida al Dr. Jose Oscar
Rosas Ortiz (tesista) y al Dr, David Femandez
Cabrera (director de tesis), y al Dr, Herbert Hopfl
(tesista) y al Dr. Joseé Norberto Farfan Garcia

Dr. Tomas David Lopez Diaz y Dr. Arturo Ortega Soto.

(director de tesis). En el area de las ciencias
biclégicas y de la salud, el premio corespondio
al Dr. Tomas David Lopez Diaz (tesista) y al Dr.
Arturo Ortega Soto (director de fesis). En el area
de tecnologia y ciencias de la ingenieria, el
premio se declaro desierto.

El jurado calificador de este premio estuvo
intfegrado por el Dr. Felipe Bracho Carpizo (IM-
UNAM), Dr. Sergio A. Estrada Parra (ENCB-IPN), Dr,
Leopoldo Garcia Colin (UAM-1), Dr. Jesus Adolfo
Garcia 5ainz (IFC-UNAM), Dr. Magdaleno Medina
Noyola (IF-UASLP) y Dr, Emesto Moreno Martinez
(IB-UNAM),

Notas breves

En los altimos meses ol Cinvestav perdit a dos
profesores muy estimados en nuestra comunidad

El 24 de julio fallecid el M. en C, Rigoberto
Garcia Canti, mvestigador adjunio de la Seccion
de Metrologia del Departamento de Ingenieria
Eléctrica v egresado del Departamento de Fisiea
del Cinvestav. E1 7 de zeptiembre fallecia el Dr,
Tomas Mendoza Figueroa, investigador titular
del Departamento de Farmacaologia v Toxicologia
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El Dr. Octavio Paredes Lopez, investiga-
dor titular v director de la Unidad lrapuato del
Cinvestay, fue admitido a El Colegio de Sinaloa
quie tiene por objetivo fomentar el desarrollo de la
ciencia y las arles. Asimismo, el Dr. Paredes
Lopez fue nombrado asesor cientifico de la
Fundacian Internacional para la Clencla con sede

en Estocolmo, Suecia; esta fundacidn
dedicada a apoyar investigadores jGuenes menores
de 40 anos de paises en vias de desamollo en las
areas de clencla de alimentos, ciencias
agrondmicas, agro fruferia, productos naturales y
alimenticios

El Dr. Feliciano Sanchez Sinencio,
investigador titular con licencia del Departamento
de Fisica del Cinvestay, fue designado Coordinador
General de Estudios de Posgrado e Investigacidn
del IPM. Hasta el pasadao 20 de agosto tenia bajo
su responsabilidad la direccidn del Centio de In
vestigacidn en Clencia Aplicada y Tecnologia Avan-
zacla (CICATA) del IPN, puesto que ahora queda a
camgo del Dr. Juan Manuel Figueroa, egresado
del Departamento de Fisica del Cinvestav. EI 27 de
mayo pasado el Dr. Sanchez Sinencio recibid la
presea Lazaro Cardenas, méxima distincion
académica que olorga a sus egresados el PN
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Dr, Jos& Norberto Farfan y Dr. Hebert Hopfe:

El Dr. J. ©. Rosas Ortiz se graduo con una fesis
presentada en el Departamento de Fisica,
"Manipulacion dindmica y factorizacion gene-
ralizada en mecdanica cuantica”, cuyo objefive
principal fue encontrar nuevas soluciones
exactas de la ecuacion de Schrodinger, Estas,
ademads de contener toda la informacion
relevante, son heramientas poderosas para
probar técnicas aproximadas muy usadas en
fisica. Para problemas independientes del
tiempo se generaron familias con uno y dos
parametros de potenciales radiales cuyo
espectio de energias, para un valor dado del
momento angular orbital, es el mismo gue el
del dtorno de hidrogeno a excepcion de los

Dr. David Femdndez Cabrera y Dr, José Oscar Rosas Ortiz

dos niveles de energia mas bajos. En el caso
dependiente del tiempo, se enconird una
amplia familia de campos magneticos para los
cuales la evolucion de un espin 'z es exac-
tamente conocida, Su importancia se debe a
gue ambos tipos de soluciones podrian ser
aplicados en fisica atomica, el primero para
modelar sistemas ligados y el segundo en
resonancia magnética nuclear, La fesis orgind
4 articulos de investigacion. Ademds, dio lugar
a 2 articulos en extenso en memorias de
congresos intermacionales, Es importante notar
gue Oscar es autor Unico en 3 de los 4 arficulos
originales de investigacion producto de la tesis.
El Dr, J. ©. Rosas Ortiz se encuentra actuaimente

El Dr. Alfredo Herrera Estrella, investi-

gador titular de la Unidad Trapuato del Cinvestay,
fue distinguido con el premio Carlos Casas Campillo
1998, Este premio es otorgado por la Sociedad
Mexicana de Biotecnologia v Bioingenieria a
munstigadores menores de 36 anos que se han
distinquitlo por sus confribuciones en esta area del
conocimiento

El Intermnational Centre for Theoretical Physics
(ICTP) Abdus Salam de Trieste, ltalia, nombna al
Dr. Arnulfo Zepeda, investigador titular del
Departamento de Fisica del Cinvestay, Senior
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Associote por un periodo de seis afios & partir de
enern de 1998, Asimismo, el Dr. Zepeda fue
designado representante latinoamericano en el
Comité Internactonal para el Futurp de los
Aceleradares (ICFA por sus siglas en inglés) a partit
del verano de 1998

El Dr. José Luis Reyes Sanchez,
investigadar titular del Departamento de Fisiologia,
Biofisica y Neurociencias del Cinvestay, recibia el
grado de Doctor Honorls Causa por parte de la
Uiniversidad Autémoma de Aguascalientes.

La M. en C. Luz Elena Espinoza de los
Monteras, estudiante del Programa Multidi-
sciplinario de Biomedicina Molecular del Cinvestav,
recibié el Premio de Investigacién Médica Aarén
Séenz 1997 que atorgan los | MNacional
de Salud.

Los estudiantes del Departamento de
Farmacalogia y Toxicologia del Cinvestay, Patricia
Aguirre Banuelos y José Pérez Urizar, reci-
hieron los premios en Farmacologia Basica y
Clinica, respectivamente, que otorga fa Asociacion
Mexicana de Farmacologia
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realizando una estancia posdoctoral en la
Universidad de Valencia, Espana

El Dr. H. Hopfl se gradud en el Departamento
de Quimica, con la tesis "Sintesis y estudio de
nuevos complejos de boro por cristalografia de
rayos X, resonancia magnetfica mulfinucleary
cdlculos tedricos”, Uno de los objetfivos de su
tesis fue sintefizar complejos de beoro hetero-
ciclicos, andlogos de compuestos de carbono,
que son dificiles de obtener en sinfesis organica.
En particular se sintetizaron derivados de
moléculas espiranicas y biciclicas, las cuales
fueron caracterizadas por metodos espectros-
copicos y critalografia de rayos X, lo que
permitié un estudio detallado de su estereo-
quimica y conformacion. La fuerza del enlace
N—»B puede ser un factor determinante para su
formacion y estabilidad de estos analogos de
carbono yunade las principales metas de este
trabajo fue la caracterizacion adecuada del
enlace N—>B por métodos espectioscopicos,
cristalografia de rayos-X y cdlculos tedricos. Esta
Uttima opcion provee datos mas detallados e
importantes, gue hasfa ahora se desconocian,
Se prepararon y caracterizaron 46 complejos
de boro, de los cuales 36 compuestos han sido
estudiados por cristalografia de rayos-X y se
obtuvo informacion valiosa sobre su estructura,
estereoquimica y conformacion. De estos
compuesfos 34 son NUevos y potencialmente
pueden fener aplicaciones en el futuro debido
asus propiedades fisicas. Cabe mencionar gue
todo el trabajo cristalografico fue realizado por
el Dr. H, Hopfl. Como resultado de esia fesis se
publicaron 10 arficulos en revistas internacio-
nales, siete de ellos de investigacion original y
tres en memorias de reuniones academicas. El
Dr, Hopfl se integro a partir de 1997 a la planta
académica del Centro de Investigaciones
Quimicas de la Universidad Autonoma del
Estado de Morelos.

El Dr. Tomas D, Lépez Diaz se graduc en el
Departamento de Genetica y Biologia
Molecular con la tesis "Regulacion de la expre-
sién de receptores a dcido glutamico”. Bl acido
glutdmico (Glu), ademas de su participacion

Avance y Perspectiva vol. 17
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en el metabolismo v como constituyente de
profeinas, es un neurctransmisor, el mas mpar-
tante en el Sistema Nervioso Cenfral de los
vertebrados. Estd involucrade en el desarolio,
plasticidad sinaptica, aprendizaje y memaora,
migracion neuronal, dano cerebral y enfer-
medades neurodegenerativa

En esta tesis se estudiaron los receptores gue
estan presentes en las celulas gliales de Muller
que puedan explicar los flujos de Ca*t 'y la
activacion de cascadas de segundos men-
sajeros, Utllizande heramientas de blologia
molecular se encontré la expresion de diferentes
subunidades de receptores a Glu, Ademas, se
determiné el subtipo de receptor a Glu
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involucrado en la modulacion de GIuR4. Se
enconiro que ninguno de los andlogos de Glu
que activan receptores NMDA o AMPA/KA
pueden reproducir el efecto de Glu; sin
embargo tACPD, un agonista de receptores
metabotropicos (acoplados a preteinas G), lo
hace. Para ello fue necesario determinar el
subltipo de receptor expresado por las celulas,
se encontro la expresion de dos de estos
receptores: mGIUR1 y mGIURS. En la actualidad
las celulas gliales ya no son consideradas
elementos pasivos. La comunicacion neurona-
glia y glia-neurona puede maodificar multiples
fenomenos como desarrollo, diferenciacion,
crecimiento, migracion, regeneracion, muerte
celular, neurctransmision y plasticidad sindptica.
Esta tesis condujo a cuatro articulos originales
publicados en revistas de prestigio internacional.
El Dr. Lopez Diaz se integro a la planta
académica del Departamento de Genética y
Biologia Molecular del Cinvestav.
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Una hoja perdida

Luis Moreno Armella

El Dr. Luis Morene Armella es investigador titular del Departa-
mento de Matemdtica Educativa del Cinvestav v miembro del
Consejo Editorial de Avance y Perspectiva.

Avance y Perspectiva vol. 17

* Que no se les vaya a olvidar... era un dia frio de enero,
la ciudad majestuosa acogia a sus visitantes venidos de
muchas partes. Se habian dado cita alli para esclarecer
de una buena vez los principios de su ciencia, fieles al
consejo de Aristoteles de que toda ciencia camina
buscando sus principios. En el aire se respiraba opti-
mismo: el algebra de los reflejos condicienados parecia
tener la clave; la llave para abrir los secretos del pensar...
guedaria establecido que los reflexives monélogos del
principe danés no eran mas que circunloquios, rodeos
alrededor de sus reflejos... no més. La forma mas com-
pleja de organizacion de la materia habria enfregado
sus secretos. Era solo cuestion de dias pues, para
sancionar esas verdades: estamos atados al piso, somos
materia, somos reflejos. Asi pensaban las autoridades
de siempre.

“Sin embargo, quedaba pendiente un escripulo. Es
decir, una piedrecita en el zapato. Habia que escuchar
la conferencia del joven ese, el de mirada serena, un
poco recién llegado a estos fastos. Decian que hablaria
de la conciencia, lo gque seaglin los consagrados era una
lastima: seria debut v despedida. Venir, a estas alturas
con devaneos idealistas!

“La conferencia: la conciencia y la psicologia del com-
portamiento... el amor al signo... empieza a hablar y se
lanza al fondo, sin fondo que ver al mar del escepticismo...

“Esto les contaba. Yo estuve alli. Todavia recuerdo

la impresién que me causé: sin papeles en la mano,
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empezo a hablar con tono pausado de los signos, del
desarrollo del significado v tantas ofras cosas nuevas
pero marcadas ya por el signo de lo inevitable. Una vez

dichas se convierten en obvias, como pasa con las
grandes verdades. Asi hablaba aquel joven, todavia lo
recuerdo. Para mi era un tiempo de dudas; habia llegado
a aquel encuentro por accidente, después de una larga
travesia con el gaviero, visitando ciudades v recodos
imposibles. Llegaba a escuchar la ofra version de las
verdacdles a las que era alérgico; que solo me sembraban
certezas de fin de semana.

“LLa organizacién semiética de la conciencia. De eso,
sobre todo, hablaba él en la ciudad de los puentes,

tendiendo el suyo

“(Ahora, aqui, en la punta del muelle, me quedo
callado. Mis amigos esperan mis palabras, pero, de

192

nuevo, va no estoy aqui: han cruzado atropellados los
recuerdos, las historias de mis biisquedas pasan como
rayo en medio del aguacero, dejando su rastro fractal,
infinito, que se reconoce a si mismo en su afan reiterativo.
Siempre fratando de contestar la pregunta secreta: éacaso
el mundo no es como lo veo?).

“Ellos han comprendido que algun sentimiento
antiguo acaba de hablarme. No dicen nada... y yo
continto mi relato: aquel joven, va lo dije, continuaba
hablando calme, de memoria, en un despliegue de
autoridad sin estrenar, sobre la semiosis vy la interna-
lizacion del signo. Para desasosiego de todos... contaba
estas cosas v les advertia: lean Asterix: alll estaba claro
el dicho, no confies en los griegos (sobretodo si traen
regalos).

“La tarde... era hora de regresar...”

Noviembre-diciembre de 1998



La lectura de la pagina anterior desperté en mf las
ganas de descifrar a quién se referia. Tengo la impresion,
que me ha llegado lentamente, que la ciudad de los
puentes no es Venecia, como pensé en un principio
debido al hallazgo de los papeles en suelo ifaliano, sino
la nueva San Petersburgo. Desde luego, los conocedores
de la historia de la psicologia vincularan esta ciudad
con el famoso congreso de psicdlogos soviéticos de
aquellos lejanos afos, cuando el joven Lev Vigotski
propuso su enfoque que devendria la piedra angular de
la psicologia sociocultural, tan opuesta a los acerca-
mientos pavlovianos. Vigotski solfa decir gue no hallaba
relacién alguna entre los soliloquios de Hamlet v la
campana de Pavlov. Creo que esto hace plausible la
hipétesis sobre el personaje a que se refiere este relato
inconcluso encontrado en medio del polvo de un viejo
cuarto en las afueras de Palermo, @
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