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El «Neem», una maravilla
“de la botanica tropical

Un 4rbol tropical de frutos
amarillos parecidos a cerezas
se ha convertido en el centro
de atencién de numerosos in-
vestigadores internacionales.
Del Neem -nombre que recibe
este 4rbol~ no s6lo puede ha-
cerse jabbn y pasta de dientes o
un medicamento popular con-
tra la fiebre, tal como se hacen
en la India desde antiguo. La
ciencia se concentra sobre todo
en la fabricacién de insectici-
das biolégicos extraidos de sus
hojas y sus semillas, segtin in-
formd recientemente el inves-
tigador alemén Claus P.W. Ze-
bitz, o

El Dr. Zebitz es coordinador
de un grupo investigador del
Neem en el Instituto de Fitopa-
tologia y Zoologia aplicada de
la Universidad alemana de
Giessen y su principal objetivo
es el estudio del multiple apro-
vechamiento de ese arbol, cu-
yos amargos frutos no son co-
mestibles para el ser humano.

El proyecto, financiado por
la Sociedad alemana de Coope-
racién Econémica, es dirigido
por el Dr. Heinz Schmutterer,
quien ya a finales de la década
de los 60 observé en Africa que’
el Neem, utilizado alli sobre
todo como arbol de sombra,
pese a su denso follaje quedaba
a salvo de la voracidad de gi-
gantescas langostas, que devo-

ran totalmente otros arboles.

El Neem crece en las zonas-
tropicales de Asia y Africa; sus
hojas contienen azadiractina,
una substancia cuya estructura
molecular estd emparentada
con la hormona que estimula
la muda de la piel en los insec-
tos. Seglin describe el Dr. Ze-
bitz, un simple céctel de Neem,
que se hace vertiendo agua hir-
viendo sobre hojas y semillas
machacadas y ‘dejadas a remo- -
jar durante un dia, resulta ser
un eficaz medio natural para
combatir los insectos.

El descubrimiento puede re-
sultar de valor inestimable en
los paises en desarrollo, donde
un campesino pobre, que care-
ce de dinero para comprar in-
secticidas quimicos, puede fa-
bricar la solucién por sus pro-
pios medios.

Segiin han comprobado los
investigadores, la azadiractina
bloguea el proceso de muda de
piel de'los insectos. Asf, mu-
chos insectos dafiinos, como.
Acaros y polillas, que anual-

" mente destruyen en el tercer
mundo gran parte de las cose-
chas, serian impedidos de con-

-vertirse en crisilidas, mientras
otros son dafiados y pierden la-
capacidad de reprodp
pruebas de laboratorio sobre
posibles consecuencias secun-
darias tdxicas de extracto de

noes. )

uirse. Las
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Neem han demostrado - que,
con excepeién de los insectos,
la azadiractina puede ser con-
siderada como absolutamente
inocua para seres humanos y
animales, Incluso cereales -al-
macenados y otros alimentos
rociados con el céctel de Neem
se  mantienen durante largo
tiempo libres de insectos dafi-

Pero ello no es todo. El Dr.
Zebitz afirma que se puede ob-
tener un excelente fertilizante
de los aceitosos frutos del ar-
bol. El aceite de Neem, fumi-
gado en cantidades :infinita-
mente pequefias, aumenta el
rendimiento por hectirea en, -
por lo menos, una tonelada,
Mais aln: panes de hojas y fru-
tos de Neem comprimidos se
utilizan como "alimento para
vacuno, porcino y gallinas, en
épocas de sequfa.

- Con todo, sin embargo, tam-
parecen agotadas las posi-
gilidades de aprovechamiento

. del Neem. Los investigadores
“alemanes ‘se encuentran ac-
tualmente estudiano si la aza-
diractina puede ser aplicadaén
1a lucha contra los mosquitos
-y, con ello, contra la malaria
y la fiebre amarilla- e, incluso,
si con el Neem puede llegarsea -
la fabricacién' de una pildora
anticonceptiva masculina... -~

- aprovechamiento com

El «Neem, &rbol de las zonas tropicales de Asia y Africa, fascina a los cientificos por su miéltiple
o medicamento, insecticida, fertilizante, alimento de animales en época de
sequia e incluso como anticonceptivo para hombres

.

A moderna biologfa ha llega-

do a la conclusién de qg: en

el DNA (acido desoxirribonu-

forma lineal, de secuencia de sus
cuatro elementos basicos; 1a infor-
macién necesaria para‘que un indi-
viduo funcione y también que hace
que sea distinto a otro individuo, Se
conoce que para expresarse, esta in-
formacion sigue un flujo que va.de
DNA a ENA y de RNA a proteinas,
moléculas funcionales tipicas de la
cédula. Podemos concluir que si co-
nociéramos la secuencia completa
del DNA de un individuo, sabriamos
de é] toda su informacién genética,
ero ;c6mo podemos interpretarla?
mpieza a ser evidente que al menos

deberfamos ser capaces de predecir

est4 codificada en este gen. Esto que
parece ser una cuestién académica lo
es cada vez menos.

Genes y estadistica

Por una parte los avances de la in-
genierfa-genética nos estin_propor-
cionando una avalancha enorme de
informaci6n sobre secuencias de ge-
nes que en muchos casos no se sabe
interpretar adecuadamente. Por otra

caciones de las proteinas producidas.

cleico) se encuentra almacenada ‘en -

si conocemos la secuencia de un gen .
. una célula tumoral respecto a una

las propiedades de -la proteina que °

parte a la cadena clisica DNA-RNA-
proteina alguien le ha afadido un
cuarto eslabén: «dinero», queriendo
significar que la biotecnologia esta -
interesada muchas veces en las apli-
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nes a partir de-aquello que somos

mas capacer de manejar: los genes.
Sin llegar a aplicaciones comer-

ciales dos articulos, aparecidos . re-

- cientemente nos muestran la impor-

tancia que tiene poder deducir las
propiedades-de una proteina a partir
de la secuencia del gen. Uno de ellos

‘es ya famoso, es el firmado por Ma-

riano Barbacid y sus colaboradores'
el pasado mes de noviembre. En él
describfan que la uUnica diferencia
que parece poseer-un- oneogen--de

narmal consiste’en una sola base de
la'secuencia del oncogen. Este cam-
bio. provoca la variacion de un ami-

» noécido en la secuencia de la protei-
. na (denominada-p21) codificada por
- el oncogen. Interpretar por qué un

cambio tan pequerio puede provocar
algo tan enorme en la célula y en el
organismo como-es la aparicién de
un desarrollo tumoral es una cues-

* 'ti6n a todas luces fundamental. Péro

nadie ha aislado la protefna p21 y,
ademas, en las cantidades necesarias
para conocer su estructura, sin lo
cual dificilmente podemos deducir-
cbmo el cambio detectado afecta a su
funcién. Desde los afios 60 en que

s. - mediante difraceién: de rayos-X-se
En particular si se quisiera produgir, : :
proteinas con nuevas funciones ha-
ria falta poder predecir estas funcio-:

lleg6 a conocer-las primeras: estruc: .
turas tridimensionales de las protei-

' has sabemos qué: la funcién.de estas-

-moléculas requiere un adecuado

plegamiento de su cadena. Estas téc-
nicas, contintian siendo las Unicas
que nos proporcionan tal informa-
cidn y aunque haya habido progresos
importantes requieren una buena
cantidad de proteina, que ademas

- cristalice, lo cual nosiempre es posi-
:ble, y-meses o afios de trabajo. Por *
tanto Barbacid y su grupo lo que hi- -

cieron fue utilizar uno de los méto-

- dos que existen para predecir datos
estructurales de la proteina, a partir’

de la secuencia de ésta deducida de
la de su gen. Estos datos fueron sufi-
‘cientes para darse cuenta de que la

. variacién entre el oncogen normal y

el de una cédula tumoral ocurrfa en
un punto cristico para la estructura
de la proteina, lo cual puede cambiar
de forma decisiva su funcién.

El método utilizado por el grupo
de Barbacid se basa en una aproxi-
macién estadistica. del problema.

" Hoy se han resuelto ya medio cente-

nar de estructuras tridimensionales
completas de proteinas. Esto no es
mucho si se compara con el niimero
de proteinas de un organismo que se

cuenta por millares, pero es suficien-

te para tratar de correlacionar la es-

_tructura espacial'-de--una protefna

con su secuencia. Para ello se pue-
den utilizar los métodos de la esta-
distica. Se han formulado ‘diversos

teinas y

_ métodos de-prediccién de estructu-

ras de proteinas a partir de estos re-
sultados. Los més optimistas piensan
que se pondré un dia escribir en un
ordenador la secuencia“de una:pro-

teina para obtener en una pantallala

estructura espacial de la:proteina.

Por ahora se encuentran porcentajes’ | ;
7. 'dueir-la nueva estructura. Con ello

"de acierto para alguncs detalles de la

estructura de alrededor del 70 %. ~ °

Las proteinas del cristalino

Un segundo tipo de aproximacién -

al problema de predecir la estructu-
ra de una protefna consiste en partir
de las fuerzas que estabilizan esta es-
tructura. Estas fuerzas son de tipo
quimico, estin bien conocidas. y su
expresidn matemética esta descrita;
El problema radica en el niimero de
atomos que intervienen-en la estabi-
lidad de la estructura.de una protei-
na. Estos 4tomos se cuentan por mi-
llares'y si hemos de tener en cuenta
las fuerzas que intervienen entre to-

- dos ellos no hay ordenador lo sufi-

cientemente -poderoso para poder
calcular cuél es la estructura mas es-
table que adoptaria una protefna en
disolucién. o

Lo que sf puede hacerse ya es pre-
decir la estructura de una proteina si

.. se conoce la de una proteina similar.

Esto es lo que han hecho reciente-

mente dos grupos, uno inglés y otro

. americano, trabajando conjunta-’

mente en el estudio de las protefnas

- del cristalino, la parte transparente

de los ojos. Con los métodos de la in-
genierfa genética han conseguido co-
nocer la secuencia del gen de una
proteina del cristalino de la rata y

.como la estructura de otra proteina

similar de los bovinos es conocida te-
nian un punto de partida importan-
te.. Lia secuencia de las dos proteinas
no es muy diferente y partiendo de

la estructura conocida, mediante

célculos energéticos han podido de-

han confirmado teorias interesantes
acerca de la evolucién de los genes

-+ de las protefnas del cristalino.
- -Estos dos ejemplos recientes vuel-
'ven a poner en evidencia que técni-

cas muy poderosas como las de la in-

". genieria genética necesitan del desa-

rrollo de campos aparentemente
lejanos a ellas pero sin cuyos resulta-

" dos la informacién obtenida resulta

estéril ya que no puede ser interpre-

‘tada adecuadamente. En este caso la

propuesta tebrica de que hemos de

- ser capaces de predecir la funcién de

una proteina o como minimo su es-
tructura si conocemos €l gen ‘que co-
difica por ello, estd adquiriendo una
creciente actualidad. Esta actualidad
se convertird en interés econémico
en cuanto el interés se centre en el
disefto de nuevos genes, nuevas pro-
teinas y nuevas funciones. Para al-
gunos, de ello no se esti muy lejos.

Pere PUIGDOMENECH
Instituto de Biologia
de Barcelona del CSIC
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