sumideros de carga positiva, a la vez que como
fuerza directriz, parala migracién de carga a través
del ADN ionizado. Esta proteccién de naturaleza
“catédica” de genes, tal y como se le hadenominado,
estd siendo objeto de importantes investigaciones.

De todos modos, no deja de ser intrigante como la
naturaleza parece explotar procesos de transporte
de carga en el ADN para detectar y resolver
potenciales modificaciones de su informacién
genética.

EL SENTIDO DEL OLFATO: EL GRAN DESCONOCIDO

M2 Angeles Real

Nosotros, inconsciente y conscientemente,
hacemos uso de nuestro olfato, y si nos
preguntasemos por donde olemos seguramente
nuestra respuesta mas inmediata sea que olemos
por la nariz, pero como dice Gordon Shepherd,
profesor de neurociencia de la Universidad de Yale
“nosotros pensamos que olemos con nuestras
narices, pero esto es un poco como decir que
escuchamos con las orejas”. La nariz es un érgano
que sirve para tomar y conducir el aire, mientras
que el olfato es un sentido quimico, percibe
compuestos quimicos presentes en el aire o
moléculas odorantes que actian como estimulos y
que nos permite obtener informacion del ambiente
que nos rodea, proporcionandonos valiosos datos
sobre el mundo exterior, siendo este sentido de
importancia vital para la supervivencia de muchos
animales. La ciencia ha demostrado que el olfato
es clave en las primeras horas de nuestra vida, de
hecho diversas investigaciones han demostrado
que el recién nacido se guia de su olfato para
identificar a su madre, haciendo uso de uno de
nuestros sentidos mas primitivos.A través de la
evolucion se hamantenido conectado con las partes
del cerebro que se convirtieron en el archivo de la
clasificacion de nuestras respuestas emocionales,
ligando intimamente los olores con nuestras
emociones. El sentido del olfato juega también un
gran papel en la atraccion sexual de los animales,
e incluso en el hombre, aunque su importancia
parece que ha disminuido considerablemente
durante su desarrollo evolutivo.

El interés cientifico por este sistema sensorial
tiene una larga historia, en un principio se fue
buscando esencialmente la identificacion de las
vias neuronales y la caracterizacion de sus
propiedades neurofisiolégicas. Interiormente las
fosas nasales estan tapizadas por la mucosa nasal
que presenta dos regiones: una inferior o region
respiratoria y otra superior o regiéon olfatoria. La
primeraes de color rojizo por laabundante irrigacion
sanguinea y su funcidn especifica consiste en
calentar el aire inspirado impidiendo los
enfriamientos bruscos. La segunda es de color
amarilla — parduzco por el predominio de células y
fibras nerviosas. Su funcion es exclusivamente

sensorial. Es en esta region donde se encuentran
las células olfatorias que reciben los estimulos y
los transmiten, por medio del nervio olfativo, al
centro del olfato que se halla en la corteza cerebral.
Las células sensoriales actian como receptores
primarios de la informacion, el axén de estas
células constituirdn una de las fibras del | par
craneal u olfatorioy terminara en el bulbo olfatorio,
donde se encuentran con las células mitrales,
neuronas que ocupan el segundo elemento de esta
via olfativa. Es aqui en el bulbo olfatorio donde se
genera un complejo procesamiento de la
informacion olfativa. Los axones de las células
mitrales junto con los axones de otras células
presentes en el bulbo originan el tracto olfatorio
que se dirige hacia distintas regiones cerebrales
dianas, entre ellas la corteza piriforme, cuyas
proyecciones hacia el tdlamo estan involucradas
en la percepcion y discriminacion olfatoria
consciente. Otras fibras del tracto olfatorio conectan
con la corteza entorhinal y la amigdala que a su vez
presentan proyecciones con el hipotdlamo y el
hipocampo, por lo que podrian intervenir en las
respuestas emocionales relacionadas con los
estimulos olorosos.

Mediante la clonacion de receptores olfativos y
gustativos se ha iniciado una nueva etapa en el
estudio de estos sistemas gue promete ayudarnos
a responder a una serie de preguntas sobre los
sentidos quimicos como ¢;qué pasa en nuestro
sistema nervioso cuando olemos?, ¢cémo
distinguimos los distintos sabores?, ;en qué
consiste la experiencia de oler? Aunque las
respuestas adn no son satisfactorias, el progreso
en los ultimos diez afios ha sido abismal.

A pesar de todo lo que se conoce sobre la
neuronatomia del olfato, la revolucion de su estudio
haocurrido tras laaplicacién de técnicas de biologia
molecular. Hasta la pasada década de los noventa
el sentido del olfato no fue muy tenido en cuenta,
sino que los estudios prioritarios se realizaban en
los campos de la visién o de la audicién. Hasta hace
muy pocos afios no se sabia nada sobre cémo los
compuestos quimicos provocaban una respuesta
en las neuronas olfativas, y es ahora cuando parece
gue se empieza a resolver el problema de como



olemos gracias a la clonacién de los receptores
olfativos. Para producir una respuesta en el
organismo, cualquier molécula bioactiva necesita
unirse a un receptor que la reconozca. lgualmente,
la percepcidon sensorial de un compuesto volatil
requiere gue este interaccione con un receptor
especifico presentes en las neuronas olfativas. Sin
embargo, encontrar estos receptores olfativos
requirié un gran esfuerzo y no fue hasta 1991,
cuando Linda Buck y Richard Axel, investigadores
de la Universidad de Columbia, descubrieron las
proteinas receptoras de las moléculas odoriferas.
Buck y Axel han estudiado los genes responsables
de las proteinas receptoras de los olores en la
mucosa olfatoria de ratas y ratones y han
encontrado un namero muy elevado de proteinas
receptoras diferentes, entre 500 y 1.000. Estas
proteinas se encuentran en las neuronas olfatorias
de rata y ratén, y probablemente en las neuronas
humanas, de forma que parece que el 1 % del
genoma en rata se ocupa de la deteccion de los
olores, un namero bastante elevado de moléculas
que parecian cumplir los requisitos para ser
considerados como receptores olfatorios. A partir
de entonces la investigaciéon en este tema se ha
vuelto de nuevo activa y muy interesante. Estas
proteinas estan presentes en el epitelio olfativo de
la cavidad nasal, que como previamente comentaba
es donde se encuentran las neuronas sensoriales.
Su estructura es similar a la de otros muchos
receptores, residen en la membrana celular, son
proteinas con siete dominios transmembranales
al igual que otros receptores de hormonas como la
adrenalina o algunos neurotransmisores. Con
respecto a su mecanismo de accion se hademostrado
que la interaccién de un compuesto volatil con las
neuronas sensoriales desencadena una serie de
eventos moleculares a través de un mensajero
intracelular como es el GMP ciclico, el cual
interacciona con una serie de proteinas que se
aseguran que la informacién sea transmitida al
bulbo olfatorio.

Ahorabien, sitenemos en cuenta los resultados
obtenidos por los investigadores en cuanto al
namero de receptores olfatorios distintos (entre
500 y 1.000), entonces el numero de sustancias
que podemos oler deberia de ser el mismo, es decir
estaria limitado, s6lo podriamos oler a lo sumo
1.000 compuestos. Sin embargo, se ha llegado a
calcular que quiz4 podemos distinguir mas de cien
mil olores, es decir el niumero de sustancias
odoriferas excede al de proteinas receptoras en una
proporcion de al menos 10 a 1, y ¢como
conseguiriamos esto?, probablemente mediante la
combinacion simultanea de la activacién de varios
receptores, lo que nos lleva a pensar que el nUmero
de combinaciones diferentes seria enorme. Por

otra parte, todos podemos percibir olores que nunca
antes habian existido y que, evidentemente, el
sistema olfativo no hubiera podido predecir,
dotdndonos de manera innata con receptores para
todos los olores habidosy por habery ¢cé6mo soluciona
nuestro olfato este problema?, ademéas ¢;cémo
interpreta el cerebro lo que la nariz esta oliendo?,
el sistema nervioso tiene que reconocer cada una
de estas combinaciones como un olor diferente. Si
lo comparamos con el sistema visual, éste sélo
necesita tres clases de receptores para distinguir
entre todos los colores que podemos percibir. Todos
estos receptores responden al mismo elemento, la
luz. La luz de longitudes de onda diferentes, hace
que las tres clases de receptores reaccionen con
una intensidad diferente, y entonces el cerebro
compara las seflales de estos receptores para
determinar el color. Pero el sentido del olfato debe
usar una estrategia diferente para percibir los
olores al tratar con laamplia variedad de moléculas
que producen los olores.

Paraintentar responder atodas estas preguntas
los investigadores siguieron estudiando en un
principio para llegar a conocer cuantas clases
distintas de proteinas receptoras sintetiza cada
neurona sensorial del epitelio olfatorio y se lleg6 a
la conclusidon de que expresan un ndmero muy
pequefio de las mismas o sélo una de ellas.

Los grupos de Axel y Buck encontraron en el
epitelio olfatorio de la nariz, que las neuronas que
producen un determinado receptor odorifico, no se
agrupan; en cambio estas neuronas se distribuyen
al azar dentro de ciertas regiones extensas del
epitelio, llamadas zonas de expresion, las cuales
son simétricas en los dos lados de las cavidades
nasales de los animales. Una vez que los axones
llegan al bulbo olfatorio se reordenan de forma tal
que aguellos que expresan el mismo receptor
convergen en el mismo lugar del bulbo olfatorio. El
resultado es un mapa espacial, altamente
organizado, de informacién derivada de diferentes
receptores. “El cerebro dice esencialmente algo
como estoy viendo la actividad en posiciones A, G,
y M del bulbo olfatorio, que corresponden con los
receptores odoriferos A, G,y M, por lo tanto este olor
debe ser jazmin”, sugiere el doctor Axel. La mayoria
de los olores se componen de mezclas de moléculas
de sustancias odoriferas. Por lo tanto otros olores
serian identificados por combinaciones diferentes,
cada combinacion seria interpretada por el sistema
nervioso como un olor diferente. Si esta idea es la
correcta, el numero de sustancias que
tedricamente podriamos oler seria inmenso, basta
pensar en el niumero de combinaciones diferentes
que podemos obtener a partir de mil receptores.
Ademas el odorante debe tener ciertas propiedades
moleculares para proveer propiedades sensoriales.



Debe tener solubilidad en agua, una presion de
vapor lo suficientemente alta, baja polaridad,
lipofilicidad y tension superficial. El sentido del
olfato es capaz de reconocer entre practicamente
un numero infinito de compuestos quimicos en
concentraciones muy bajas. Como Buck indica,
esta informacién proporciond la clave para resolver
un antiguo enigma.

También es conocido como llegamos a recordar
los olores aun cuando se las neuronas se estan
reciclando constantemente y las nuevas tienen
que formar nuevas sinapsis y lo consiguen porque

los axones de las neuronas que expresan el mismo
receptor siempre van al mismo lugar, pero en este
campo aun queda mucho por recorrer.Todo esto
nos lleva a pensar en la complejidad del sentido del
olfato que sigue siendo el sentido menos
comprendido sobre el que aun quedan muchas
respuestas sin resolver. Se espera que quizi en 15
0 20 afos los investigadores sean capaces de hacer
una descripcion muy cuidadosa de cada paso del
proceso. Esto seria un progreso asombroso paraun
sistema sensorial que estaba virtualmente
inexplorado hace cinco afos.

RELACION ENTRE EL ACEITE DE OLIVA Y EL SISTEMA
INMUNITARIO

José Luis Olmos Serrano

En el estado de Hunza, situado en el Himalaya a
dos mil cuatrocientos metros de altitud, sus
habitantes alcanzan una edad media de noventa
afos y es frecuente encontrarse con ancianos de
hasta ciento veinte afios. Viven en casas de barro
o piedray su dieta es preferentemente vegetariana.
Este caso no es Unico y los habitantes del Caucaso
o el valle de Vilcabamba situado a quinientos
kilbmetros de Quito son dos ejemplos méas de una
alta esperanza de vida de sus individuos. Son
regiones con una nutricibn adecuada aunque
distinta a la nuestra. En las sociedades menos
desarrolladas la esperanza de vida es de unos
treinta y cinco afios. La malnutricion que asola
estas regiones afecta de forma severa al sistema
inmunitario provocando una inmunosupresion en
estos individuos. En una sociedad industrializada
y asociada a un desarrollo tecnoldgico la esperanza
de vida es en torno a setenta y cinco afios. Sin
embargo, como consecuencia de un rapido
crecimiento se han producido cambios en los habitos
alimenticios que pueden tener una influencia
directa sobre el sistema inmune, provocando una
mayor susceptibilidad del individuo frente a los
agentes patdgenos e incluso frente a sus propias
células tumorales. Por tanto, en los ultimos afios
se esta dirigiendo la atencion al papel que tiene la
nutricion en el desarrollo y mantenimiento del
sistema inmunoldgico. Es sabido hace tiempo que
una deficiencia en sales minerales y en vitaminas
pueden tener una influencia adversa sobre el
sistema inmune. Pero recientemente se ha
comprobado que los acidos grasos también
intervienen en varias funciones inmunoldgicas
participando en la regulacién de los procesos
inflamatorios, pudiendo ser eficaces en el
tratamiento de algunas enfermedades
autoinmunes y en la regulacion del sistema

inmune en general. Asi que ese magnifico liquido
dorado tan caracteristico de Andalucia, el aceite de
oliva (la palabra aceite deriva del nombre arabe az-
zait, que significa “jugo de oliva”), ademas de su
extraordinario sabor y aroma perfumado, posee
numerosas funciones bioldgicas beneficiosas para
la salud.

Ya en el siglo | de nuestra era, el aceite de oliva
se empleaba como un unguento medicinal.
Fenicios, cartagineses y griegos consideraban el
fruto de los olivos “la panacea revitalizadora”, por lo
que se utilizaba en la alimentacién como en
aplicaciones terapéuticas y embellecedoras.
Ademas, tanto el aceite como el arbol de donde
procede, el olivo, forman parte de la simbologia y
mitologia. El aceite simboliza la salud y alegria por
su poder de curar enfermedades, purificar el agua
y ahuyentar los malos espiritus. En la Iglesia
catolica es simbolo de la Gracia divina. El olivo, uno
de los arboles mas ricos en leyendas mitoldgicas,
juega un papel esencial en las creencias populares
de Asia occidental y de la Europa meridional y las
alusiones biblicas al olivo son frecuentes como
simbolo de sabiduria, prosperidad o paz.

El aceite de oliva, componente estrella de la
dieta mediterranea, presenta distintos tipos siendo
el virgen extra el de mayor calidad y considerado
como un producto protector-regulador del equilibrio
de la salud. Se compone fundamentalmente por
triglicéridos entre un 97 y 99 por ciento.También
contiene sustancias antioxidantes como los
tocoferoles (vitamina E) y compuestos fenélicos vy,
al contrario de lo que se piensa, no tiene colesterol.
Los triglicéridos son compuestos organicos
existentes en la naturaleza que consisten en
ésteres formados por tres moléculas de &cidos
grasos y una molécula de glicerina. Un predominio
de acidos grasos insaturados (presenciade al menos



