A VANGUARDIA

Los bloqu pr1m01a de la vida

En la atmosfera primitiva de
“la Tierra, la accidon de los rayos
- ultravioleta, las descargas eléc-
" tricas y otras fuentes de energia
» habian provocado la aparicion
“de sustancias ofganicas elemen-
tales, como aminocicidos, bases
“pitrogenadas y otras muchas,
" que constituian el primer paso
hacia la aparicion de la vida.
# Perono bastaba con la presencia
" de todos estos compuestos qui-
. micos. Era mecesario, ademads,
. que inmediatamente después de
su formacién quedaran protegi-
* dos contra la destruccion por las
. mismas fuentes. de energia que
hicieron posibie su origen.

“EI ejemp‘lo de Marte

Estas sustancias organicas son
~relativamente inestables. Lasal-
" tas temperaturas, o la presencia
- de rayos ultravioleta, las des-

compone otra vez en sus ele-
mentos constituyentes. En au-
sencia de toda proteccion se ha-

bria alcanzado un equilibrio en’

el que la materia orgdnica se
destruiria con la misma rapidez
con que se creara. Algo asi ha
podido suceder en el planeta
Marte, en cuya superficie es tan
grande la actividad de los rayos

ultravioleta, que los analisis rea~ ~

iizados por las sondas espaciales
“Viking” 1 y 2 no han descu-
bierto huellas claras de materia
- orgdnica, ni siquiera la que se
esperaba encontrar como resul-
tado de impactos de meteoritos,
en algunos de los cuales se han
- producido, por reacciones es-
pontaneas, sustancias de este
tipo. '
JPorqué nosucediden ia Tie-
rra lo mismo que en Marte? Por-
que la Tierra, a diferencia del
planeta vecino, liene ncéanos, es
decir, parte de su superficie se
encueitra cubierta por agua en
estado liguido. Un gran porcen-
taje de las sustancias orgidnicas
producidas espontianeamente
cayeron al mar v se hundieron
en su intertor. La masa tridi-
menstonal del océano les pro-
porcionoé un medio en el que po-
dian moverse libremente y reac-
cionar .enlre si con f{acilidad,
micntras que las moléculas de
" agua que les separaban de la at-
mosfera aciuaban como una
: pantalla eficaz que les protegia
de los rayos ultravioleta y otras

" fuentes de energia.

La “*sopa primordial”

Se calcula que la matena or-
ganica prebiolégica se acumuld
hasta tal punto en el interior del
acéano, que su concentracion
pudo Hegar hasta e} uno por
giento del total. Como ¢l peso

delagua def océano rebasa el tri-
1i6n de toneladas, si la cifra an-
terior es correcta, la cantidad de
materia orginica que contenia
excedio de los cien mil billones
de toneladas. No es extrafio que
en la nomenclatura cientifica se
designe al océano primitivo con
el normbre de “sopa primordial”.

En los experimentos realiza-
dos a partir de 1952 para simu-
lar los procesos que tuvieron lu-
gar en la atidsfera terrestre du-
rante los primeros millones de
afios de su historia, se aplicaron
varias fuenies de energia a una
mezcla de gases semejantes a la
que cubria la Tierra primitiva.
Como-resultado se obtuvieron
diversas . sustancias organicas.
En los experimentos mas mo-
dernos, la composicion de las
mezclas basicas se ha i1do com-
plicando progresivamente: las
sustancias obtenidas como re-
sultado de un ensavo se introdu-
cian desde el pringipio en fa fase
siguiente, puesto que ya era ra-
zonable dar por supuesta su
existencia en la Tierra primiti-
va. Ast fue como el quimico es-
pafiol Juan Ordé preparo, en
1961, mezclas gue contenian
dcido cianhidrico, que figuraba
entre los compuestos obtenidos
en 1952. Sometida la mezcla a
descargas de energia, se descu~
brié la presencia de adenina en-
tre los producios resultantes.
Un afio después afadio aldehi-
do formico a la composicidon
inicial y obfuvo. dos azicares
importantisimos: ribosa v-deo-
xirribosa.

Si los aminoacidos consegui~
dos en 1952 por Urey y Miller
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Marte y la Tierra, dos planetas “hermanos” en su origen pero con un desarrollo evolutivo totaimente gispar. Los dibujos de Ron Mnller (*Viaje e\traurdmarm . Editorial

Planeta) representan Ia superficie marciana v la Tierra, el plancta de Ia vida gracias a fos océanos

abrian el camino hacia las pro-
teinas, las tres sustancias obteni-
das por Or6 constituian ¢l pri-
mer eslabon en la cadena que
conduce a ciertas  moléculas
enormemente complejas, que
forman parte fundamental de
todos los seres vivos y que po-
seen, en si mismas, tales propie-
dades que hoy parece razonable
atribuirles. fa cualidad. de la
“vida”. Estas moléculas son los
acidos nucleicos.

Las moléculas de los acidos
nucleicos tienen una estructura
lineal formada por el ensambia-
je de cierto ndmero de unidades
relativamente corta, llamadas
nucledtidos. El bioquimico ale-
man Albrecht Kossel
(1853-1927) recibié en 1910 el
premio Nobel de Medicina por
su descubrimiento de la estruc-
tura quimica de estos bloques
elementales. Cada urno de elios
secompone, asu vez, delaunidn
de tres sustancias mas sencillas:
acido fosforico, un azhcar y una
base nitrogenada. Dependiendo
de ia base y del azficar concreto.
existen ocho tipos diferentes de
nucleotidos.

Los azticares que forman par-
t¢ del nucledtido tienen cinco
atomos de carbono y se llaman,
por ello, pentosas (la termina-
cién “osa” se utiliza en quimica
para dar nombre 4 los hidratos
de carbono o azicares; la pala-
bra griega “penta” significa cin-
co). Su estructura es muy seme-
jante a la del azdcar de miel or-
dinario, la glucosa, que tiene
seis dtomes de carbono y, por
tanto, pertenece.al grupo de las
hexosas. :

En los nucledtidos de los aci-
dos nuclescos aparecen dos pen-
tosas diferentes. La primera,
llamada “ribosa”. fue sitetiza-
da en 190} por el bioquimico
aleman Emil Fischer
(1832-1919), quien ¢l afo 1
guiente recibid el premio Nobel
de Quimica. La sintesis tuvo lu
gar antes de gue se descubriera
su presencia en jos dcidos nu
cleicos, 1o que no sucedio hasia
1908, Fischer le asigné el nom
bre de ribosa por su semejanza
con otro azfcar (la arabinosa)
que se extrae de la gomaarabiga.
Lasegunda pentosa es la "deoxi-
rribosa”, idéntica a Ja ribosa sal
VO pOr la falta de un dtomo de
oxigeno (de ahisu nombre).

En cuanto a las bases nitroge:
nadas. extsten cinco tipos Jdife
rentes: adenina (una de las sus
tancias obtenidas por Ord). gua
ning, citosing, timing v urscile

f.os dacidos nucieicos

Hemos visto que un nucleati
do consta de una molécula de
acido fosforico combinada con
una pentosa y una base nitroge
nada. Puesto que hay dos pento
sas distintas, cinco bases y un
solo tipo de acido fosforico. en
teoria podrian formarse dics
combinaciones diferentes. Sin
embargo, dos de ellas no se dan
en estado natural: ribosa con -
mina v deoxirribosa con uracilo.

Para formar un nucledtido. fa
pentosa se combipa por la iz
quierda con el dcido fosforico v
por fa derecha con fa base nitro-
genada. El resuftado es la cade
na fosférico-pentosa-base. Lox

distintos nucledtidos se unen
enire si a través de enlaces que
ligan el dcido fosforico de unc
con {4 pentosa del otro. Este
proceso pugde repetirse muchus
veces, lo que da lugar 4 fa apari-
cidn de cadenas muy fargas: los
acrdos nucleicos.

lLa primera realizacion arufi-
cial de una reaccidn de este tipo
gano para Severo Ochoa ¢l pre-
mio Nobel de Medicina y Fisio
logia en 1959

No indos los nucledudos se
unen entre st indiscriminada-
menie para formar acidos nu-
cleicos. Existe una restriccion
importante: o bien todos ellos
contienen ribosa, en cuyo caso ¢
complejo resultante se lHama
ardo nibonucieico (RNA en
abreviatura), o bien todos con-
Henen deoxirribosa, dando lo-
paren este cuso 2 Jos acrdos deo
sirrthonucieicos (DNAY  No
existe. en cambio, restriccion al-
puna respecto a las bases nitro-
genadas que penden de los esta-
bones de la cadena. Cualquiera
de Tas cuatro posibles en los dos
casos (adenina, guaning, cilosi-
nia y uractio en el RN A adeni-
N, guaning, closina y timing en
el DNA) puede ocupar cual-
yuier lugar en fa sucesién, lo que
sigifica que no existe un dcido
nuclewco dnico de cada Upo,
SING ui RGmMmero enorme de com-
hinaciones posibles,

Elingente grado
de variedad

JLuantas, exactamente” Ha-
gamos algunos caleulos. Cada
molécula de acido deoxirribo-
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nucleico de un virus puede cop-
tener varios miles de nucleot-
dos. La cifra aumenta hasta va-
rios mullones en las bacterius, v
hasta miles de millones en las
células de los mamiferos.

En 1976 se obtuvo por prime-
ra vez la secuencia completa de
bases en el DNA de un virus pe-
gqueno, Hamado 0X174, cuw
molécula contiene exactamenie
5.375 nucleatidos. Cada unu de
las 5.375 bases nitrogenadas po-
dia haber pertenecido 4 um
cualguiera de las cuatro especies
indicadas: adenina, guanina. o-
tosing v tmina. Pero sdlo una,
entre todas las combinaciones
posibles. es lu molécula de DNA
debvirus 0X 174,

El nimero tatal de combims
crones que se pueden formy
con fds cuatro bases. en vadenss
de 5.375 elementos, es ‘“7Hld

47 = 1210
ex decit, un numeroe que se for
mMaria Ccorun uno v un dos se-
gudos por 3235 ceros. Paraes
CTIDITIO Serjan necesarias un-
cuenta v cuatro lineas de up |
libro ordinario. lo que equivale |
4 algo mas de una paging v me
dia.

Es imposible hacerse una ides
de tu magnitud de estos nume-
ros. Y debemos recordar quese
trataba de uno de los virus mis
pequenos. Bl grado de variedud
contenido en potencia en fa ey
tructurd de los seres naturale
es. verdauderamente, impresio-
nante

MANLUEL ALFONSECA

La manipulacion del mensaje
genético de los organismos bio-
16gicos va no es noticia. Pero
cuando estas metodologias dan
lugar a nuevas aplicaciones de
imporiancia por su aplicabili-
dad o por su interés fundamen-
tal éstas deben necesariamente
salir a las paginas de los periddi-
cos. Uno de estos avances de
primera linea ss 1o que ha ocu-
rrido recientemente. De forma
practicamente simulidnea dos
grupos -de investigacién, uno
© enteramente americano y otro
' belgayamericano han publica-

do en dos de las més prestigiosas

“ Tevistas cientificas; “Nature” y

" “Science”, los resultados de un
. trabajo que representa un paso
- a4s en la transformacin gené-
' tica de plantas superiores. Los
* dos grupos han utilizado para
este trabajo el mismo gen, el que
codifica por una proteing gue
“interviene en ¢l ciclo de la foto-

" sintesis, en la primera etapa de

- la fijacién del didxido de carbo-

“no. Se trata, portanto, de un en-
© zima de gran importancia porla
funcion que realiza. Su nombre
completo es el de ribulosa
1,2-bifosfato carboxilasa, abre-
viado por algunos como Rbec o
Rubisco. En realidad se (rata de
una proteipa interesante por
muchas razones y entre ellas la
de gue e} gen que se halla en ¢l
nucleo solo codifica por una
parte del enzima, la Hamada su-

bunidad pequefia, mientras que~

el resto se halla codificado por el
DNA que se halla en el cloro-
plasto, orgdnulo donde tiene lu-
gar la funcion de la proteina en-
tera,

Un paso mds en la aplicacién de la manipulacién del mensaje bioldgico bdsico

Transformacién genética de plantas superiores

El experimento objeto de es-
tos dos articulos ha consistido
en el aislamiento del gen que co-
difica por esia proteina en el
guisante v la transformacion de
otra planta mediante este gen o
parte de él. En una caso la planta
transformada fue la petumia
mientras que en el otro, el taba-
co. El experimento ha sido. un

€xito consiguiéndose sobre todo -

que ¢l gen se exprese correcta-
mente en la planta huésped. Lo
que estos significa es que el gen
introducido responde a‘los mis-
mos factores 4 los que respondia
el gen en Sy OrgARISIMO propio.
Ast porgiemplo una dexdas ca-
racteristicas de esta proteina es
que se sintetiza en mayor medr-
da al ser la planta sometida al
efecto de la luz, algo importante
ya queé se trata de una proleina
que mierviene en ia fotosintesis.
Pues bien, los experimentos rea-
lizados por estos dos grupos de-
muestran que el gen introduci-
do en otra planta responde tam-
bién al estimulo luminoso igual
como ocurria en el orgamsmo
original.

Consecuencia
del parasitismo

El procedimiento utilizado
para la transformacién de plan-
tas por estos dos grupos es uno

de los mas eficientes sisternas
que actualmente exisien en in-
genieria genética. Se trata en
realidad de aprovechar una
propiedad de un tipo de bacte-
ria que se encuentra normal-
mente en el suelo, denominada
Agrobacterium tumefaciens. Se
sabe que cuando en una planta
se produce una herida, ésta pue-
de ser un lugar para la infeccién
de la planta pOr parie de Agro-
bacterium. Y esta infeccion da
lugar a un crecimiento indife-
renciade de tejido vegetal que
aparece ¢omo un tumor. Este
efectoes parte de un mecanismeo
de parasitismo de la bacteria so-
bre la planta que ha resultado
ser muy interesante. En efectd,
tras la infeccion el metabolismo
de la planta gueda desviado de
forma que produce unas sustan-
cias ricas en energia denomina-
das opinas y que son aprove(,hdw

_das por la bacteria para su'creci-

miento. Cudl es el mecanismo
que ia bacteria posee para alte-

rar ¢l metabolismo de la planta

es aigo que se conoce desde hace
pocos afios. Se descubrid que al
infectar a la planta la bacieria
mtroduce en el nicleo del vege-
tal un fragmento de su propio
mensaje genético gue se hallaba
en un elemento extracromosé-
mico denominado un plasmido
Ti. Una parte de este plasmido.
¢l denominado DNA-T, gueda-

ra iptegrado en ¢l DNA de las
celulas tnfectadas de ls planta
de forma definitiva. En el
DNA-T hay la informacion su-
ficiente para desviar ef metabo-
Hismo de la planta hacia la sinte-

215 de opinas de las que se ali-
mentard la bacteria v al misioo
tiempo la informacion que pro-

duceun crecimiento tumoral de
fas células vegetales. Lste com-
plejo v fascinante sistenma es uno
de o0s casos mas completos del
parasilismo que se conocen y
que es Hevado al extremo mids
profunde. el de 1a transforma

cibn del mensage genetico de la
planta parasitada,

El“Agrobacterium’™,
un ingeniero genético

Vistas las propiedades de tos
plasmidos Ti de Agrohacterium
no tardaron los investigadores
en intentar aprovechar las pro-
piedades de¢ “imgeniero genelt-
co” de Agrobacterium
transformar plantas. Varios
grupos han trabajado intensa
mente en este 1po de exper:
mentos y gque hen ido dando re
sultados cada vez mas comple-
tos utilizando, ademas, téoenicas
cada vez mas sencillas de utih
zar. Las téenicas de ingenieria
genélica para el aslamiento v

para

estudio de genes ya sean aruma

fes o plantas suelen utilizar una
bucteria intestinal, Escherichis
coli, para la mavor parte del tra-
bajo. La utilizacion de Agro-
bacierium implica en primer hu-
gar fa transformacion de E. col,
con el gen de fa planta de que se
trata, fuego la introduccion del
mismo gen en Agrobacierinm v,
finalmente, de ésta en lu planta
receptora. Mediante la utiliza-
c1on de esta téenica se habia
conseguido va la expresion de
distintos genes bajo el control de
las sensles que existen en el
DNA-T. Con ello era posible
obtener el producto de un gen
cualguiera en una céiula vege-
tel. Exste plantiea nnas posibili-
dades de aphicacion que estan
stendo exploradas con muchsa
profundidad en particular en el
Japbn. va que en Ciertos cusos
puede ser mas util oblener ¢l
producto de un gen, una protei-
na Gtz parg la farmacologia o fa
industria, por gjemplo, en céluy-

fas vegetales que en otros sisle-
mas como las bacterias. Y se ha
conseguido también expresar en
und plunta un gen procedente de
und planta lejana-a ella como el
matz 0 de un ammal como la
ovalbumina, proteina del huevo
die gallina. También se ha conse-
gutdo modificar el DNA-T que
la bacteria introduce en 14 plan-

ta de forma que no produzea tu-

mores, De esta forma se ha con-
seguido regenerar plantas ente-
ras, de aspecto normal en las que
su mensaje genético hd sido mo-
dificado de forma definttivay
gue pasard a su descendenciaa
traves de sus semillay.

Pasibilidades
abiertas

E} actual SXPErunento e -
portanie va que indica que las
propiedades de regulacion dal
gen se conservan al transformar
la planta. Ya que el gen introdu-
cido responde también al esti-
mulo de la luz se demuestra que
en la secuencia de DNA conla
que se ha transformado la pian-
ta hay toda la informacion ne-
cesariay suficiente para que este
control se lleve a cabo. EI grupo
belga en particular ha susttuido
la secuencia que codificaba por
la proteina por una proteim
bacteriana pero conservando la
zona adyacente el gen donde se
supone se halla fa secuencia res-
ponsable de la regulacion v
efectivamente esta propiedad
conserva. Las posibilidades
abiertas por este estudio par
profundizar en los mecanismos
de contrel de los genes de plan-
148 son inmensas. Sus posibili-
dades de aphcuacion 1o son tam-
bien v estan ya siendo explors
das extensivamente en los
laboratorios de los paises mis
avanzados.
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