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En este numero

124 de

Encuentros en la

Biologia,
presentamos

cuatro articulos

dedicados monogréficamente a
“Plantas que curan™ el Kalanchoe, la
vainilla, el té y el hipérico
comparten portada. Aunque su uso
tradicional se remonta
practicamente a los origenes de la
humanidad, cada vez hay mayor

EDITORIAL

interés cientifico en la busqueda,
caracterizacion y estudio de
compuestos de interés
farmacoldgico presentes en plantas
empleadas en la farmacopea y las
dietas tradicionales.

Encuentros en la Biologia sigue
celebrando el Ano de Darwin. En
este caso, ofrecemos una extensa
recension de unos de los libros mas
interesantes de cuantos se han
editado coincidiendo con esta
celebracion: Hacia los confines del

Verano 2009

mundo, de Harry Thompson, una
novela que tiene por tema la
histérica expedicion del HMS
Beagle, y en la que se confrontan las
figuras de Darwin y del capitan
FitzRoy.

Completan este numero nuevas
entregas de las secciones La imagen
comentada, Monitor, Los Premios,
Escribir bien no cuesta trabajo y un
nuevo Tabldn de anuncios.

29

Los co-editores

LA IMAGEN COMENTADA

Individuo adulto de “mosca
blanca” Bemisia tabaci (Familia
Aleyrodidae, Orden Hemiptera)
sobre un foliolo de tomate.

La fotografia fue obtenida con microscopia
electrénica de barrido a bajas temperaturas
(LTSEM) (Servicio de Microscopia del CCMA,
C. Ascaso, F. Pinto). Se trata de una especie
polifaga de insecto (popularmente conocida
como “mosca”aunque no pertenece al Orden
Diptera) que causa dafos a mas de 300
especies de plantas, pertenecientes a mas de
63 familias botanicas, incluyendo
ornamentales y cultivos horticolas. B. tabaci
actia como vector de un buen nimero de
enfermedades virales de plantas. Sobre la
superficie de todo el cuerpo presenta una
fina capa cérea blanquecina de aspecto
harinoso (aleyron = harina) que le otorga el
nombre a la familia. En la cabeza, se observan
dos grupos separados de omatidias que la
distinguen de otra especie muy cercana que
presenta sélo un grupo. Adosadas al térax,
tiene un par de alas que descansan sobre el
dorso. B. tabaci reposa sobre el envés de un
foliolo de tomate del que nacen distintos
tipos de tricomas, tanto no glandulares (tipo
V) como glandulares (tipos IV y VI). Los de
tipo VI presentan una glandula tetralobulada,
mientras que en los tricomas de tipo IV se
observa sélo un l6bulo. Estos ultimos tienen
la capacidad de secretar unos compuestos
que resultan toxicos para las moscas blancas,
las acilsacarosas. Concretamente, el foliolo
que observamos corresponde a una linea de
tomate obtenida en la E.E. La Mayora
resultante del cruce con una especie silvestre
de tomate que presenta los tricomas tipo IV,
resistente a B. tabaci, con un cultivar comercial
susceptible y posterior seleccién recurrente.
Esta es una de las estrategias no
contaminantes utilizadas para el control de la
plaga, lo que ayudaria a preservar el
medioambiente al evitar el uso de
plaguicidas. NOTA: La longitud de la barra
equivale a 0,5 mm.

Maria José Rodriguez Lopez*y Elisa Garzo Gonzdlez
*Personal Investigador en Formacién del Departamento de
Mejora Vegetal de la E.E. La Mayora (CSIC)

fTitulada Superior Especializada del CSIC del Departamento de
Proteccién Vegetal del Centro de Ciencias Medioambientales
(CCMA)

mjrodriguez@eelm.csic.es y elisa.garzo@ccma.csic.es
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Moléculas para la memoria:

La revista Science publicé en su
numero del 3 de julio de 2009 un
Report en el que el grupo de
investigacion de la Universidad de
Malaga liderado por el Dr.
Zafaruddin Khan presenta sus
resultados sobre un modelo de
experimentacion en ratas que les
permite incrementar mas de mil
veces la capacidad de memoria de
un animal normal. Estas ratas son
capaces de retener en la memoria la
informacion de un objeto durante
meses, mientras que los animales
normales no son capaces de
almacenar la misma informacién
mdas de 45 minutos. Esta
espectacular mejora en la memoria
de la rata la consiguen estimulando
la corteza visual con la proteina
reguladora 14 de la biosefnalizacion
mediada por proteina G (RGS-14). El
Dr. Khan argumenta que RGS14 es
una biomolécula con posibilidades

en pacientes con patologias
neuroldgicas, sino también en la
poblacién anciana. Otra posible
aplicaciéon de gran impacto social
de este farmaco seria la
potenciacién de la memoria en
individuos normales. Enlace: http://
www.sciencemag.org/cgi/content
full/325/5936/87

La inmortalidad mejora la
reprogramacion celular:

La revista Nature publica en su
numero del 27 de agosto de 2009
una serie de jcinco articulos de
investigacion! (tres de los cuales
estan firmados por grupos de
investigacion espafioles) en los que
se demuestra inambiguamente que
el bloqueo de la expresién de
ciertos genes a los que se atribuye
un papel en la prevencion del
cancer ayudan a producir células
pluripotentes mas rdpida y

reprogramacion de células adultas a
células iPS se han incrementando
en mas de 100 veces silenciando la
ruta de biosefalizacion de p53.
Este hallazgo, que podra contribuir
a generar células especificas de un
paciente concreto a partir de
cualquier tipo tisular del mismo,
sugiere que la reprogramacion
celular y la carcinogénesis estan
estrechamente ligadas.  Enlaces:
http://www.nature.com/nature/

journal/v460/n7259/full/

nature08235.html

http://www.nature.com/nature/

journal/v460/n7259/full/

nature08290.html

http://www.nature.com/nature/

journal/v460/n7259/full/

nature08311.html

http://www.nature.com/nature/

journal/v460/n7259/full/

nature08285.html

http://www.nature.com/nature/

de uso para el desarrollo de un
medicamento que cure las
deficiencias en la memoria no sélo

journal/v460/n7259/full/
nature08287.html

Instrucciones para los autores

La revista Encuentros en la Biologia es una publicacion que pretende difundir, de forma amena y accesible, las Ultimas novedades cientificas que
puedan interesar tanto a estudiantes como a profesores de todas las areas de la biologia. Ademas de la versidn impresa, la revista también se
puede consultar en linea en http://www.encuentros.uma.es/. Cualquier persona puede publicar en ella siempre que cumpla las siguientes
normas a la hora de elaborar sus originales:

eficientemente. En concreto, las
tasas de éxito conseguidas en la

Miguel Angel Medina medina@uma.es

1 Todos los manuscritos deberdn ser inéditos o contardn con la autorizacién expresa del organismo que posea los derechos de reproduccion.
Ademds, deben tener alguna relacidn con el objetivo de la revista —los que simplemente reflejen opiniones se rechazaran directamente—.

2 El formato del documento puede ser RTF, SXW/ODT (OpenOffice) o DOC (Microsoft Word). Debido a las restricciones de espacio, la extension
de los mismos no debe superar las 1600 palabras; en caso contrario, el editor se reserva el derecho de dividirlo en varias partes que
apareceran en numeros distintos.

Cada contribucién constara de un titulo, autor o autores, y su filiacién (situacion académica; institucién u organlsmo de afiliacion; direccién
postal completa; correo electrdnico; telefono) Para diferenciar la afiliacion de diferentes autores utilice simbolos (*, # 9, 1, %) despues del
nombre de cada autor.

Los nombres de las proteinas se escribirdn en mayusculas y redondilla (ABC o Abc). Los de los genes y las especies apareceran en cursiva (ABC,
Homo sapiens). También se pondran en cursiva aquellos términos que se citen en un idioma que no sea el castellano.

En esta nueva etapa, contemplamos aceptar que aquellos autores que no tengan el castellano como lengua materna puedan remitir sus
manuscritos en inglés. Una vez aceptado, un resumen del mismo en castellano seria elaborado por el propio equipo editorial.

Las tablas, figuras, dibujos y demas elementos graficos, en blanco y negro puros, escalas de grises o color, deberan adjuntarse en ficheros
independientes. Las figuras, las formulas y las tablas deberan enviarse en formatos TIFF, GIF o JPG, a una resolucién de 300 dpi y al menos 8
bits de profundidad.

Cuando sean necesarias, las referencias bibliogréficas (cuatro a lo sumo) se citardn numeradas por orden de aparicién entre paréntesis dentro
del propio texto. Al final "del mismo, se incluira la seccion de Bibliografia de acuerdo con el estilo del siguiente ejemplo:

Einstein Z, Zwestein D, DReistein V Vierstein F, St. Pierre E. Saptial integration in the temporal cortex. Res Proc Neurophsiol Fanatic Soc 1:
45-52, 1974.

En caso de citar un libro, tras el titulo deben indicarse la editorial, la ciudad de edicidn y el afio.

Si el te;(to prlnupal no |nc|uye referencias bibliograficas, se ruega a los autores que aporten 3-4 referencias generales "para saber mas" o "para
mas informacion'

Aquellos que quieran contribuir a la seccion La imagen comentada deberan remitir una imagen original en formato electronico con una
resolucion minima de 300 dpi y, en documento aparte, un breve comentario (de no mas de 300 palabras) de la misma. Dicho comentario
describira la imagen, destacara la informacidn relevante que aporta y/o especificara Iso procedimientos técnicos por los que se consiguid.

Los co-editores consideraran cualesquiera otras contribuciones para las diferentes secciones de la revista.

Envio de contribuciones: el original se enviara por correo electrénico a los co-editores (medina@uma.es, jmperezp@uma.es) o a cualquier otro
miembro del comité editorial que consideren mas afin al contenido de su contribucién. Aunque lo desaconSEJamos también se pueden enviar
por correo ordinario (Miguel Angel Medina, Departamento de Biologia Molecular y Bioquimica, Universidad de Malaga, 29071 Malaga, Espafia)
acompafiados de un CD. No se devolvera ningun original a los autores.

Vol.2 | Ne 124


mailto:medina@uma.es
mailto:medina@uma.es
http://www.nature.com/nature/journal/v456/n7220/index.html
http://www.nature.com/nature/journal/v456/n7220/index.html
http://www.nature.com/nature/journal/v456/n7220/index.html
http://www.nature.com/nature/journal/v456/n7220/index.html
http://www.nature.com/nature/journal/v456/n7220/index.html
http://www.nature.com/nature/journal/v456/n7220/index.html
http://www.nature.com/nature/journal/v456/n7220/index.html
http://www.nature.com/nature/journal/v456/n7220/index.html
http://www.nature.com/nature/journal/v456/n7220/index.html
http://www.nature.com/nature/journal/v456/n7220/index.html
http://www.nature.com/nature/journal/v456/n7220/index.html
http://www.nature.com/nature/journal/v456/n7220/index.html
http://www.nature.com/nature/journal/v456/n7220/index.html
http://www.nature.com/nature/journal/v456/n7220/index.html
http://www.nature.com/nature/journal/v456/n7220/index.html
http://www.nature.com/nature/journal/v456/n7220/index.html
http://www.nature.com/nature/journal/v456/n7220/index.html
http://www.nature.com/nature/journal/v456/n7220/index.html
http://www.nature.com/nature/journal/v456/n7220/index.html
http://www.nature.com/nature/journal/v456/n7220/index.html
http://www.nature.com/nature/journal/v456/n7220/index.html
http://www.nature.com/nature/journal/v456/n7220/index.html
http://www.nature.com/nature/journal/v456/n7220/index.html
http://www.nature.com/nature/journal/v456/n7220/index.html
http://www.nature.com/nature/journal/v456/n7220/index.html
http://www.nature.com/nature/journal/v456/n7220/index.html
http://www.nature.com/nature/journal/v456/n7220/index.html
http://www.nature.com/nature/journal/v456/n7220/index.html
http://www.nature.com/nature/journal/v456/n7220/index.html
http://www.nature.com/nature/journal/v456/n7220/index.html
http://www.nature.com/nature/journal/v456/n7220/index.html
http://www.nature.com/nature/journal/v456/n7220/index.html
http://www.nature.com/nature/journal/v456/n7220/index.html
http://www.nature.com/nature/journal/v456/n7220/index.html
http://www.nature.com/nature/journal/v456/n7220/index.html
http://www.nature.com/nature/journal/v456/n7220/index.html
http://www.encuentros.uma.es
http://www.encuentros.uma.es
mailto:medina@uma.es
mailto:medina@uma.es
mailto:jmperezp@uma.es
mailto:jmperezp@uma.es

Verano 2009

Kalanchoe spp.. una fuente natural de nuevas sustancias

bioactivas puestas de manifiesto por la Etnomedicina

La Etnomedicina se ha dedicado a

indagar en el conocimiento tradicio-

nal y en la farmacopea de las socie-

dades primitivas con un enfoque que

facilita el descubrimiento de nuevas
sustancias de interés para su aplicacién
en la practica clinica. Uno de los mayores atractivos de
la Etnomedicina es que se trata de una ciencia multi-
disciplinar de la que participan, entre otras, la Antro-
pologia, la Sociologia, la Boténica, la Quimica y la Bio-
logia, y trasciende, a veces, los limites de lo puramente
cientifico y racional para adentrarse en el campo de lo
mdgico y lo esotérico. Esta ciencia se ha visto favoreci-
da por el incremento de los flujos migratorios huma-
nos que en la actualidad han tenido como destino los
paises del occidente europeo. dichos flujos no han
supuesto Unicamente una solucién a la demanda de
mano de obra, sino que, ademas, han traido consigo
un intercambio cultural y de conocimiento que inclu-
ye el empleo de plantas con propiedades biolégicas
que hasta ahora desconocia la medicina occidental.
De esta forma, el investigador puede acceder con mas
facilidad a las especies endémicas de regiones muy
alejadas de nuestra geografia, asi como al conoci-
miento de sus aplicaciones tradicionales. Asi ocurre
con el género Kalanchoe, un endemismo propio de
Madagascar que también cuenta con algunas especies
diseminadas por el Sur y Sureste africano, India, China
y Brasil. Este género comprende 125 especies y se
integra dentro de la familia de las crasulaceas, entre
las que se puede identificar con facilidad mediante un
analisis floral: posee flores gamopétalas (con los péta-
los soldados entre si, al menos en parte), tetrameras
(dividida en cuatro sépalos, cuatro pétalos, cuatro
ovarios con cuatro glandulas en su base y cuatro esti-
los) y diplostémonas (el nimero de estambres es do-
ble). Se trata de plantas suculentas y xerdfitas, adap-
tadas a la sequia, por lo que se desarrollan bien en la
cuenca Mediterranea y en las regiones donde no hiela.

A pesar de que el conocimiento en profundidad
de este género es relativamente reciente, existen des-
de antiguo referencias notables a este grupo de crasu-
laceas; cabe destacar las realizadas por el gran poeta
aleman Johann Wolgang von Goethe, cuya enorme
curiosidad le llevd a interesarse por la Geologia, la
Quimica, la Medicina o la Botanica al tiempo que es-
cribia sus primeros versos. Goethe hace referencia
concreta a alguna de estas especies en su obra Ges-
chichte meiner botanischen Studien (Historia de mis
estudios botdanicos), les dedicé varios de sus poemas y
era frecuente que los amigos que iban a visitarle salie-
sen con una plantula en sus manos. Del interés de
Goethe por estas especies vegetales, y debido segu-
ramente a su capacidad para crear brotes adventicios
a partir de las hojas, nacié en Alemania un simbolismo
panteista del poder regenerador de la vida, de la amis-
tad y del amor. La especie conocida en Alemania con
el nombre vernaculo de Goethepflanze (la planta de
Goethe) no es otra que Bryophyllum calycinum, re-
nombrada hoy en dia como Kalanchoe pinnata, que se
incluye dentro del grupo morfoldgico de las Proliferae.

Casimiro Cardenas Garcia
Bidlogo y técnico de laboratorio en el Servicio de Cultivos Celulares. Universidad de
Mdlaga. ccg@uma.es.

Puede resultar curioso cémo ha trascendido también
un simbolo amoroso, en un contexto diferente, en
algunas poblaciones donde existen especies de este
mismo grupo: cuando una mujer quiere saber si un
hombre comparte sus sentimientos, introduce una
hoja de Kalanchoe en el interior de un libro y si la hoja
produce plantulas la respuesta es si.

Madagascar, la cuarta isla mas grande del mundo,
situada a 400 Km de la costa Este de Africa, es una
tierra de contrastes; su situacién geografica, la diversi-
dad de sus relieves y sus climas la han llevado a ser
considerada un «continente en miniatura». El hecho
de su separacién del continente africano en el periodo
Cretécico la condujo a un aislamiento geografico que
condiciond la evolucién de su flora y su fauna en un
medio cerrado caracterizado por la ausencia de gran-
des herbivoros y carnivoros, como los que medran en
su vecino continente, hasta la llegada de los primeros
hombres, hace apenas 1500 afos (hacia el 600 d. d. C.).
Todo esto, unido a la influencia que sobre el clima ha
tenido su desigual orografia, permitid la eclosion de
una excepcional riqueza vegetal entre la que se en-
cuentra casi la mitad de las especies actuales de Ka-
lanchoe. Las condiciones especiales a las que se ha
visto sometida la evolucién de estas especies es una
de las razones por las que su metabolismo secundario
les ha llevado a biosintetizar sustancias quimicas par-
ticulares que estan resultando de gran interés para la
Biologia.

La mayoria de los estudios llevados a cabo sobre
Kalanchoe se han realizado en el campo de la Fisiolo-
gia Vegetal, donde ha supuesto un excelente modelo
para el estudio del metabolismo &cido crasuldceo
debido, en gran medida, a la capacidad regenerativa
de muchas de sus especies, a lo cual hace referencia la
etimologia de su nombre: Kalanchoe proviene del
vocablo chino «kalan-chowi» (que cae y se desarrolla).
Pero hoy despierta un interés creciente la actividad
biolégica de muchos de sus constituyentes. Las sus-
tancias mas notables biosintetizadas por las diferentes
especies de este género pertenecen a dos familias
quimicas: los glucésidos de flavonoides, un conjunto
de pigmentos vegetales, y los bufadiendlidos, cuyo
nombre se debe a que se aislaron por primera vez de
las secreciones de piel de sapo. Los bufadiendlidos
son esteroides cardioactivos cuya eficacia en el trata-
miento de enfermedades cardiacas ya era conocida
por los antiguos egipcios. Poseen el nucleo tetraciclico
tipico de los esteroides (ciclopentanoperhidrofenan-
treno) al que se le une un anillo pentadiendlido, una
estructura quimica semejante a otros compuestos con
actividad bioldgica, como el &cido ursélico, un triter-
peno pentaciclico presente en muchas plantas medi-
cinales que ha sido descrito como inhibidor de varios
pasos clave de la angiogénesis (proceso morfogenéti-
co en el que se generan nuevos capilares a partir de
vasos sanguineos preexistentes).

El uso de las especies de Kalanchoe en la farmaco-
pea tradicional malgache, africana y brasilefia ha ido
encaminado principalmente al tratamiento de enfer-
medades infecciosas, inflamatorias y cancerosas. Estu-
dios recientes, realizados principalmente en K. pinnata
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, K. daigremontiana y K. brasiliensis, han demostrado su
capacidad antitumoral, antihistaminica, antiinflamato-
ria e inmunomoduladora. En nuestro laboratorio he-
mos puesto de manifiesto su actividad especialmente
citotéxica sobre células procedentes de la leucemia
linfoblastica, su poder inhibidor de la formacién de

tubos capilares y su capacidad antiinflamatoria inde-
pendiente de ciclooxigenasa-2. La demostracién de
todas estas propiedades bioldgicas confirma el valor
de su aplicacién empirica y justifican la puesta en
marcha de nuevas investigaciones.

Lecturas recomendadas para saber mas:

@ Boiteau P, Allorge-Boiteau L. Kalanchoe de Madagascar, systématique,
écophysiologie et phytochimie. Editions Karthala, 1995.
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the genus Kalanchoe. Proc Natl Acad Sci 104: 15578-15583, 2007.
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Supratman U, Fujita T, Akiyama K, Hayashi H, Murakami A, Sakai H, Ko-
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Vanilla planifolia: el gusto es nuestro

José Maria Pérez Pomares
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Pocos aromas son tan populares en el
mundo occidental como el de la vainilla.
Su olor evoca inmediatamente el sabor
de deliciosos postres o productos alimen-
ticios (sobre todo dulces) y es ya, por
méritos propios, un icono olfativo del
siglo XXy, por extension, de lo que lle-
vamos del XXI. En un articulo de la revista
TIME (www.time.com «Scent and Sensibi-
lity» J. Caplan, 8 de Octubre de 2006) se
sostiene que el aroma a vainilla es el favorito de los
norteamericanos y que las sensaciones que a él se
asocian son las de calidez y confort. Este tipo de rela-
ciones ha permitido la aparicién de empresas dedica-
das a la creacién de «aromas corporativos», es decir,
olores o mezclas de olores que puedan ser asociados
de forma inmediata a empresas o entidades de distin-
ta naturaleza, de la misma forma en la que lo son sus
logotipos o, en ocasiones, alguno de sus productos.
Sin ir mas lejos, la vainilla, combinada con la naranja y
el cedro es el aroma corporativo de la exclusiva cade-
na de tiendas SONYStyle en EEUU.

La vainilla natural (o extracto natural de vainilla) se
obtiene a partir del fruto con forma de vaina de tres
especies de orquidea, Vanilla planifolia, V. pompona y
V. tahitensis. Con diferencia es la primera, originaria del
sur de Florida, México y el Caribe, la mas importante,
ya que es la especie que se cultiva en Madagascar, pais
responsable de casi el 60% de la produccién mundial
de vainilla natural. El extracto natural de vainilla con-
tiene multiples compuestos, aunque son la vainillina y
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el p-hidroxibenzaldehido (PHB) los responsables del
olor y sabor sabor caracteristico de la mezcla.

V. planifolia ha acabado imponiéndose a otras
vainillas propias del indico como V. madagascarensis
o V. perrieri, y ha alcanzado un prestigio mundial bajo
el nombre de «vainilla Bourbon», denominaciéon que
no hace referencia a la célebre bebida estadouniden-
se sino al nombre original de la Isla Reunién (ile
Bourbon), una de las primeras productoras de V. pla-
nifolia en el indico. La vainilla Bourbon ha relegado a
otras vainillas a casi el olvido. El caso mds curioso es
el de la vainilla mexicana, que lleg6é a ser la mas
abundante del planeta y que ahora representa me-
nos del 10% de la produccién mundial; la identifica-
cién de la cumarina, una sustancia derivada de las
vainas de Dypterix odorata, mezclada con algunas
vainillas mexicanas, no ha ayudado a mejorar la si-
tuacion, ya que esta sustancia puede producir graves
dafnos hepaticos y ha sido prohibida para su uso ali-
menticio en los EEUU por la célebre FDA (Federal
Drug Administration).

Todo el mundo sabe, sin embargo, que la vainilla
natural es bastante cara, pues su precio fluctia segun
la cantidad de tifones o grandes tormentas que afec-
ten anualmente a los paises que la producen: entre
1200 y 4000 USD/kg (1). Tanto la recoleccién como el
procesado de la vainilla son complejos, ya que a tra-
vés de medios artesanales se procura optimizar el
contenido en vainillina de los frutos de V. planifolia
(alrededor de un 2% del peso seco por vaina) y ello
también contribuye a encarecer el producto. Hoy en
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dia, la mayor parte del sabor y el olor a vainilla que
disfrutan nuestros sentidos proviene de la vainillina
sintética (4-hidroxi-3-metoxibenzaldehido), un deri-
vado del fenol que se extrae de la lignina, lo que ha
acabado convirtiendo la esencia en un producto mas
de la industria papelera.

Aunque algunos afirman que es facil distinguir el
extracto natural de vainilla de la vainilla sintética,
algunos estudios demuestran que eso sélo es posible
en aquellos productos en los que la esencia esta
mezclada con leche, como en los helados, mientras
que en la bolleria horneada es practicamente impo-
sible discernir entre los dos sabores (Cook’s illustra-
ted, Mayo 2006).

Pero son otras las razones por las que la vainilla es
la protagonista de estas lineas. La vainillina tiene
propiedades antimicrobianas y se utiliza como con-
servante alimenticio. Es, ademas, un antioxidante
natural e inhibe la peroxidacion de los lipidos induci-
da por la fotosensibilizacion (2). Quizd uno de sus
efectos mas interesantes sea el de disminuir al mini-
mo la carcinogénesis en los modelos animales. De
hecho, se ha descrito que la vainillina suprime la acti-
vidad de la metaloproteinasa de matriz 9 (MMP-9) y
reduce el nimero de colonias metastasicas pulmona-
res en los ensayos con ratones (3). Un estudio relati-

Bibliografia citada:

vamente reciente (2) pone de manifiesto, a través de
un analisis de expresidon génica con micromatrices
(microarrays) que cubren un total de 28.703 genes,
que la vainillina es capaz de reprimir la expresidon de
algunos genes relacionados con el ciclo celular, tales
como la ciclina A2 y la aurora cinasa B, importantes
durante la progresiéon del cancer. También es puede
regular la proteina activadora 1 (AP-1), conocida por
ser esencial en el desarrollo de un gran nimero de
canceres especificos (4). En este caso se cree que el
efecto de la vainillina sobre AP-1 es indirecto y se
debe a un bloqueo activo de la fosforilacién de cier-
tas cinasas de la familia MAPK. El efecto parece de-
pender sobre todo las ERK, unas proteinas muy im-
portantes en la trasduccion de senales desde la
membrana plasmatica al nucleo celular, de las que se
sabe que activan la transcripcion de la AP-1. Estos
mismos autores han propuesto que las propiedades
antioxidantes de la vainillina podrian ser, asi mismo,
criticas para la inhibicion de AP-1, ya que este factor
de transcripcion se produce en respuesta al estrés
oxidativo.

Si a alguno de los lectores no le gusta el aroma o
sabor a vainilla, esperamos que, al menos, este articu-
lo haya hecho cambiar, aunque sea ligeramente, su
percepcién sobre los quimicos que los producen.

1 Walton N.J,, Mayer M.J., Narbad A. (2003). Vanillin. Phytochemistry 63: 505-515.

2 Cheng W.-Y, Hsiang C.-Y,, Bau D.-T., Chen J.-C., Shen W.-S,, Li C.-C,, Lo H.-Y., Wu S.-L., Chiang
S.-Y,, Ho T.-Y. (2007). Microarray analysis of vanillin-regulated gene expression profile in
human hepatocarcinoma cells. Pharmacol Res 56: 474-482.
Lirdprapamongkol K., Sakurai H., Kawasaki N., Choo M.K,, Saitoh Y., Aozuka Y., Singhirun-
nusorn P, Ruchirawat S., Svasti J., Saiki I. (2005). Vanillin suppresses in vitro invasion and in
vivo metastasis of mouse breast cancer cells. Eur J Pharm Sci 25: 57-65.
Shaulian E., Karin M. (2002). AP-1 as a regulator of cell life and death. Nat Cell Biol 4: E131-
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El t&€ como factor quimiopreventivo
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El té es una de las bebidas méas con-
sumidas en el mundo y se prepara
como infusion. Se obtiene mediante
un procesamiento de las hojas de
Camellia sinensis que incluye su
deshidratacion. El procesamiento
de estas hojas puede dar diversas
variedades de té, como el té blanco,
el té verde y el té negro, segun el
nivel de oxidacién aplicado a las hojas o brotes de la
planta. De todas las variedades de té que existen en
el mercado, el mas estudiado por sus multiples efec-
tos beneficiosos en la salud es el té verde, considera-
do un potente quimiopreventivo y quimioprotector.
Ademas, se ha demostrado que el extracto de té ver-
de estimula in vitro la apoptosis de varias lineas celu-
lares tumorales, entre ellas las de prostata, linfoma,
colon 'y pulmén.
Muchos de los efectos quimiopreventivos del té
verde se deben a sus polifenoles, que representan
mas del 30% de su peso seco. El galato de epigaloca-

(g

tequina (EGCG) es el principal polifenol del té verde.
Tanto el té verde como sus componentes se han es-
tudiado en modelos in vitro e in vivo de carcinogéne-
sis. En el caso del EGCG, se ha demostrado que, ade-
mas de su actividad quimiopreventiva, inhibe la inva-
sion tumoral y la angiogénesis, que son pasos crucia-
les para el desarrollo y la metastasis de los tumores
sélidos. La figura adjunta recoge la estructura quimi-
ca del EGCG y algunos de sus efectos bioldgicos des-
critos, que se desarrollan a continuacion.

El EGCG es un compuesto antioxidante

Uno de los mecanismos mds estudiados del
EGCG es su actividad antioxidante. La aparicion de
un cancer puede estar asociada a un dano oxidativo
del ADN, de los lipidos o de las proteinas. Este dafio
oxidativo lo podrian causar distintos factores como
la luz UV, los agentes carcinégenos y los radicales
libres. El dafio oxidativo en el ADN constituye una
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importante fuente de mutaciones que modifica la
expresion génica y su regulacién. Los tumores pue-
den producir grandes cantidades de especies reacti-
vas de oxigeno (ERO), que estén asociadas a la inva-
sién y metastasis tumoral. Las ERO son importantes
factores que permiten la induccion de los genes rela-
cionados con la invasién. Entre otros efectos, el
EGCG, reduce significativamente la concentracion
plasmatica de los biomarcadores del dafio oxidativo
que afectan tanto a los lipidos como al ADN. Ademas,
neutraliza los radicales libres en el cuerpo, como las
especies reactivas de oxigeno y de nitrégeno antes
de que causen dafo oxidativo a otros componentes
de la célula. Por otra parte, tiene gran afinidad por las
bicapas lipidicas de la membrana celular y puede
entrar facilmente en el nucleo de las células tumora-
les, lo que previene la formacidn de radicales hidroxi-
lo y se inhibe asi la posible invasién tumoral provo-
cada por las ERO . También podria prevenir del da-
fno oxidativo celular al inhibir las lipooxigenasas,
ciclooxigenasas y xantina oxidasas, enzimas capaces
de provocar dafo oxidativo en algunos tejidos por su
actividad peroxidasa.

El EGCG es un compuesto antiangiogénico

El EGCG se podria utilizar contra el creci-
miento tumoral en diferentes estados de desarrollo,
ya que no solo inhibe la vascularizaciéon de tumores
existentes, sino que es capaz de bloquear los aconte-
cimientos bioquimicos que comienzan el proceso de
la angiogénesis en estados muy tempranos, lo que
evita la progresién hacia un fenotipo invasor.

El EGCG es un regulador de la apoptosis y
del ciclo celular

Una de las caracteristicas de la célula cance-
rosa consiste en su habilidad para eludir la muerte
celular programada, o apoptosis, que esta regulada
por una compleja cascada de sefales. A continua-
cién:, se enumeran algunos efectos del EGCG sobre el
ciclo celular y la apoptosis de células tumorales: 1) La
inhibicién de la ruta de sefalizacién del NF-kB, al

Lecturas recomendadas para saber mas:
@ Basu A, Lucas EA. Mechanisms and effects of freen tea on cardiovascular health. Nutr Rev
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impedir la degradacion de IkB 2) La inhibicion de
proteina cinasas activadas por mitégenos (MAPK) y el
activador de proteina 1 (AP-1). 3) La inhibicién de las
rutas de biosefalizacién mediadas por EGFR, al inhibir
su activacion por fosforilaciéon. 4) La inhibiciéon de la
ruta del factor de crecimiento insulinoide 1 (IGF-1) al
disminuir su concentracién en el suero. 5) La inhibi-
cién de la actividad del proteasoma. 6) La induccién
de p21 y p27, inhibidores del complejo ciclina-Cdk
(cinasas dependientes de ciclina), y la inhibicion de la
ciclina D1. 7) La activacion de la proteina supresora de
tumores p53.

Una caracteristica del EGCG de gran interés para los
investigadores es su capacidad de inducir la apopto-
sis especificamente en las células tumorales pero no
en las células sanas.

El EGCéi ejerce otros efectos beneficiosos
en la salud humana

Ademéds de intervenir en la inhibicion de los
procesos inflamatorios y neoplasicos, el EGCG presen-
ta numerosos efectos beneficiosos para la salud. Al-
gunos de estos efectos son: 1) Reduce la oxidacion de
la LDL, asociada a la aterosclerosis y a las enfermeda-
des del corazén, asi como a la absorcién del colesterol.
2) Protege ante algunos tipos de radiacién, por lo que
previene las enfermedades de la piel y su envejeci-
miento debido a la radiacién, minimizando también la
posible apariciéon de cancer por una larga exposicién a
la radiacion. 3) Inhibe la proliferacion de las células
hepaticas responsables de la acumulacién de colage-
no en las enfermedades crénicas del higado. 4) Pre-
senta actividad antimicrobiana. La infeccion con el
microorganismo Helicobacter pylori es un factor de
riesgo para el desarrollo del carcinoma géstrico. El
EGCG presenta actividad antibacteriana contra Helico-
bacter pylori en modelos animales e in vitro, especial-
mente cuando se usa con otros antibiéticos. Ademads,
el EGCG es capaz de inhibir fuertemente la replicacion
del VIH en las células de la sangre periférica en cultivo,
y parece también tener actividad antivirica contra la
infeccion con el virus de la gripe.

Melgarejo E, Medina MA, Sdnchez-Jiménez F, Botana LM, Dominguez M, Escribano L, Or-

fao A, Urdiales JL. (-)-Epigallocatechin-3-gallate interferes with mast cell adhesiveness,
migration and its potential to recruit monocytes. Cell Mol Life Sci 64: 2690-2701, 2007.

Yang CS, Maliakal P, Meng X. Inhibition of carcinogenesis by tea. Annu Rev Pharmacol
Toxicol 42: 25-54, 2002.
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El hipérico: fuente de compuestos bioactivos con
amplio espectro farmacoldgico

Datos botanicos, usos tradi-
cionales y clinicos

El hipérico o hierba de San Juan
(Hypericum perforatum L. es una
planta herbacea perenne con una
amplia distribucion en Europa, Asia
occidental, norte de Africa y Nortea-
mérica. Se han descrito mas de 400 especies de plan-
tas pertenecientes al género Hypericum, que a su vez
pertenece a la familia de las Clusiaceas (también de-
nominadas Hipericaceas). La planta del hipérico pue-
de alcanzar un porte de hasta 60 cm. Sus hojas pre-
sentan unos «puntos peltcidos» facilmente observa-
bles al verlas al trasluz. Estos «puntos» no son real-
mente orificios en las hojas, sino unas «glandulas acei-
tosas» constituidas por una fina capa de resinas y acei-
tes esenciales incoloros. Las flores son de color amari-
llo-anaranjado brillante, se disponen en corimbo ter-
minal y presentan cinco sépalos en el cdliz y cinco
pétalos en la corola. Los pétalos estan salpicados de
puntitos negros que si se frotan entre los dedos, los
dejan tenidos de rojo. Es ese liquido rojo el que con-
tiene los principales compuestos biolégicamente acti-
VOs.

Una de las primeras citas del hipérico se remonta
al ano 79 a. C,, cuando Plinio el Viejo comenta que los
antiguos griegos y romanos solian colocar ramas de
esta planta en su hogares encima de estatuas o ima-
genes (de ahi el nombre hipérico, del prefijo hiper, que
en griego quiere decir «encima de» y la terminacion
eikon, de la palabra griega icono, imagen), en la creen-
cia de que los poderes misticos de la planta los prote-
geria de los espiritus diabdlicos. El nombre vulgar de
«hierba de San Juan» se relaciona con el hecho de que
la floracion suele tener lugar hacia finales de junio, en
torno al solsticio de verano. Seguin una antigua leyen-
da europea, heredera del uso tradicional mencionado
por Plinio, el dia de San Juan habia que colgar ramas
de hipérico en todas las puertas de casas y establos
para proteger a las personas y su ganado de los de-
monios y sus hechizos, asi como de las enfermedades
y toda clase de males. En el siglo XIll, el hipérico se
menciona en la relacién de plantas medicinales de la
Escuela médica de Salerno como Herba demonis fuga
(la hierba que pone en fuga al diablo) y todavia a co-
mienzos del siglo XVII los monjes franciscanos la usa-
ban como Fuga Daemonum.

Aparte de estos usos 'magicos, el hipérico se ha
empleado tradicionalmente, tanto en uso tépico co-
mo interno, con muy diversas aplicaciones terapéuti-
cas, que incluyen su uso como promotor del sellado
de heridas y diurético, asi como en el tratamiento de
condiciones neuralgicas, cidtica y de mordeduras de
reptiles venenosos. El empleo de sus flores para estos
usos ya fue documentado por los médicos griegos
Hipdcrates (460-377 a. C.), Teofrasto (372-287 a. C.),
Dioscoérides (primer siglo de nuestra era) y Galeno
(131-201). En 1525, el médico suizo Paracelso estable-
ce su uso para el tratamiento de la depresion, la me-
lancolia y la sobreexcitabilidad. Desde entonces, ha
sido usado en la medicina europea (sobre todo, cen-
troeuropea) tradicional para tratar neuralgias, ansie-
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dad, neurosis y depresion. Ademas de su empleo en
desérdenes psiquidtricos, en los ultimos dos siglos se
ha venido usando externamente para tratar heridas,
magulladuras y esguinces, e internamente para com-
batir infecciones viricas y bacterianas, Ulceras pépticas,
y enfermedades inflamatorias y de las vias respirato-
rias.

El cada vez mas popular uso en Alemania del hipé-
rico para combatir la fatiga, el malestar y la depresién
ha conducido a su estudio clinico mediante métodos
cientificos y objetivos desde finales de los afios seten-
ta del pasado siglo. Para el tratamiento de la depre-
sion, suelen emplearse extractos alcohdlicos estanda-
rizados (etanol al 60% o bien metanol al 80%), prepa-
rados a partir de las partes aéreas de la planta secadas
inmediatamente después de su recolecciéon (en Euro-
pa, durante el periodo de florecimiento o justo antes
del mismo) y se formulan en comprimidos, capsulas y
jarabes para su administracion oral. Los numerosos
ensayos clinicos ya efectuados con diversos extractos
llevan a la conclusidon de que el hipérico, sin resultar
muy Util para el tratamiento de la depresion grave, es
-en cambio- eficaz para el tratamiento de la depresion
leve y moderada.

En 1984, la Comisién E alemana (que regula el uso
de farmacos y dispositivos médicos) aprobd el uso del
hipérico para el tratamiento de los estados de animo
depresivos, las perturbaciones psicovegetativas, los
estados de ansiedad y la inquietud nerviosa. Desde
entonces, otros varios paises han aprobado la venta
de preparados del hipérico como «complemento ali-
menticio» y reconocen que el hipérico es un antide-
presivo eficaz para el tratamiento de la depresion leve
y moderada. En Alemania, su principal mercado, el
hipérico se prescribe unas 20 veces mas que la fluoxe-
tina (Prozac), lo que lo convierte en uno de los antide-
presivos mas populares.

Perfil farmacolégico de sus componentes
activos

El hipérico contiene al menos diez clases de com-
puestos detectables con actividad bioldgica. De ellos,
los tres grupos que parecen mas relacionados con sus
efectos antidepresivos son los floroglucinoles (particu-
larmente, la hiperforina), naftodiantronas (sobre todo,
la hipericina) y flavonoides (rutina, quercitrina, querce-
tina y biapigeninas, entre otros).

A continuacién, se describiran algunas de las mas
destacadas caracteristicas de los principales compo-
nentes bioactivos aislados de los extractos de hipéri-
co:

a) Hipericina.

Muchos datos indican que la hipericina interviene
en el efecto antidepresivo del hipérico. A pesar de
algun estudio que parecia sugerir que la hipericina es
capaz de inhibir las monoamino oxidasas, los estudios
mas recientes parecen descartar esta posibilidad, pues
la hipericina sélo es capaz de inhibir la actividad mo-
noamino oxidasa a una concentracién muy por enci-
ma de las usada en la clinica.
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La hipericina es probablemente el fotosensibiliza-
dor natural conocido mds potente. Se entiende por
fotosensibilizador un compuesto que, en presencia de
oxigeno y mediante estimulacién luminica, genera
radicales superéxido (reaccion de tipo 1), que a su vez
puede formar radicales peroéxido e hidroxilo, asi como
moléculas de oxigeno singulete, 10, (reaccion tipo Il).
La terapia fotodindmica antitumoral consiste en la
administracion sistémica de un fotosensibilizador y la
irradiacion dirigida de luz visible focalizada en la le-
sion tumoral. La generacion local de especies reactivas
de oxigeno por las reacciones de fotosensibilizacion
de tipo | y/o Il dafia las células tumorales. Ademas de
la muerte directa de las células tumorales, la terapia
fotodindmica produce cambios profundos en la vascu-
latura tumoral y puede provocair una respuesta infla-
matoria. Probablemente, todos estos efectos coope-
ran en sinergia para erradicar el tumor. Dados su ca-
racter fuertemente fotosensibilizador y su escasa toxi-
cidad en la oscuridad, la hipericina es un compuesto
de eleccidn para la fototerapia dinamica: la fotosensi-
bilizacion de las células en presencia de hipericina
desencadena la respuesta de diferentes rutas de bio-
sefalizacion que conducen a varias respuestas celula-
res (supervivencia, apoptosis o necrosis) en funcion
del nivel de estrés oxidativo producido. Este, a su vez,
depende de la dosis de irradiacion y de la concentra-
ciéon de hipericina utilizadas. Recientemente se ha
demostrado que la hipericina no fotosensibilizada es
capaz de inhibir la angiogénesis.

b) Flavonoides.

Los flavonoides contenidos en el hipérico (entre
otros, quercetina, luteolina y campferol) presentan
similitudes estructurales con algunos inhibidores sin-
téticos de las monoamino oxidasas. Se ha demostrado
que la fraccién de flavonoides del hipérico muestra
actividad antidepresiva en el test de la natacién forza-
da. Mas recientemente se ha identificado que el flavo-
noide rutina resulta esencial para esta actividad anti-
depresiva en el test de la natacion forzada. También se
ha descrito que distintos flavonoides inhiben la an-
giogénesis.

¢) Hiperforina.
La hiperforina es uno de los principales compues-
tos causantes de los efectos antidepresivos del hipéri-

Lecturas recomendadas para saber mas:
Di Carlo G, Borreli F, Ernst E, 1zzo AA. St. John's wort: Prozac from the plant kingdom.
Trends Pharmacol Sci 22: 292-297, 2001.
Greeson JM, Sanford B, Monti DA. St. John's wort (Hypericum perforatum): a review of the

co. Ademds, es un compuesto excepcional pues es el
unico antidepresivo que exhibe un efecto inhibidor de
amplio espectro en la recaptacién de los neurotrans-
misores, e inhibe con una fuerza equivalente los pro-
cesos de recaptacion de serotonina, noradrenalina y
dopamina. Es mas, a diferencia de otros farmacos an-
tidepresivos, también inhibe la recaptacion de los
aminoacidos neurotransmisores GABA y glutamato.
Estos efectos conducen a una elevacién de la concen-
tracion extraneuronal de los neurotransmisores men-
cionados. Como la fuerza conductora de todos los
transportadores de estos neurotransmisores es el gra-
diente de iones sodio, estos efectos de amplio espec-
tro podrian conseguirse al aumentar la concentracion
intracelular de los iones de sodio. En efecto, la hiperfo-
rina aumenta la concentraciéon intracelulares de los
iones de sodio libres, un efecto que puede deberse
bien a una activacién de la proteina intercambiadora
de iones de sodio y protones presente en las mem-
branas plasmaticas de las neuronas (lo cual produciria
un aumento del transporte de sodio hacia el interior
de la neurona) y/o a un bloqueo de los canales de
sodio sensibles al amiloride (lo cual reduciria la expul-
sion de iones sodio del interior de la neuronas). Ade-
mas, la hiperforina también inhibe la respuesta de los
receptores de GABA, NMDA y AMPA, y promueve la
apertura de canales de calcio presinapticos, lo que
estimula la liberacién de neurotransmisores desde los
sinaptosomas al espacio intersinaptico. Todos estos
datos parecen indicar que la actividad antidepresiva
de la hiperforina se debe a un mecanismo de accion
novedoso, independiente de las interacciones especi-
ficas con las propias proteinas transportadoras impli-
cadas en la recaptacién de los neurotransmisores. Mas
bien, el nuevo mecanismo de accién representado por
los efectos de la hiperforina seria la consecuencia de
sus efectos sobre la homeostasis idnica en el sinapto-
soma.

Diferentes grupos de investigaciéon han demostra-
do recientemente que la hiperforina constituye un
potente inhibidor de la angiogénesis, la linfangiogé-
nesis y las metastasis.

current pharmacological, toxicological, and clinical literature. Psychopharmacol 153: 402-

414, 2001.

Medina MA, Martinez-Poveda B, Amores-Sanchez MI, Quesada AR. Hyperforin: more than
an antidepressant bioactive compound? Life Sci 79: 105-111, 2006.
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Recension:
Darwin, FitzRoy y “ese oscuro ser de tiniebla”

El llamado afio Darwin, este 2009 que ya ha atravesado su propio ecuador, ha llenado las librerias
espafolas de los textos originales del gran pensador y naturalista inglés. El origen de las especies esta
disponible ahora en cuidadas ediciones de Espasa-Calpe, Alianza Editorial y Ediciones del Aguazul,
mientras que el Diario del viaje de un naturalista alrededor del mundo vuelve a nuestras manos publica-
do por Espasa-Calpe. Ademas de estos textos candnicos, también han reaparecido en los ultimos meses
las memorias del pufio y letra del propio Darwin, esta vez sin censura alguna (Laetoli Ediciones).

Sin embargo, para el autor de estas lineas, una de las grandes sorpresas del tributo editorial espafiol a
la memoria de Darwin ha sido la aparicién en formato de bolsillo de la novela Hacia los confines del
mundo (Quinteto), que fuera originalmente publicada en espafiol por la editorial Salamandra y uno de
cuyos temas narrativos es la génesis de la teoria evolutiva a bordo de HMS Beagle. Aunque el argumento
presta una especial atencion al segundo de los viajes del bergantin, es decir, aquel en el que participé
Charles Darwin, son muchas mas las aventuras narradas en el volumen. El autor de la novela, Harry
Thompson, desarrolla una ficcion histérica que, por su sensibilidad y detalle, no sélo no desmerece, sino
que en cierto modo incluso explica, los hechos reales la inspiran. Es precisamente por esta razon, por el
valor divulgativo que el texto tiene sobre algunas de las raices del pensamiento darwiniano y el analisis
de la influencia que algunas personas ejercieron en la obra del naturalista, por lo que sin duda merece
ser leido.

Con Hacia los confines del mundo, Harry Thompson fue finalista del prestigioso premio Booker en el
afio 2005, un galardén que han recibido muchos grandes nombres de las letras anglosajonas como Ian
McEwan, Margaret Atwood, Kazuo Ishiguro, John M. Coetzee o John Bainville. Thompson no era por
aquel entonces nada parecido a una figura consagrada de la literatura britanica. De hecho, esta novela
fue la primera que escribi6 y, desafortunadamente, también la tltima, ya que en Noviembre de 2005
muri6 de cancer de pulmén. ;De donde provenia entonces el interés de Thompson por la aventura dar-
winiana del pensamiento? Aparentemente dicho interés era casual; el autor era uno de los productores
de comedia mas prestigioso de la BBC, con lo que no era facil presagiar que de su conocido sentido del
humor pudiera destilarse una novela tan seria como Hacia los confines del mundo.

Sin duda, el gran éxito de Thompson es recuperar a Robert FitzRoy, capitan del Beagle, como figura de
proyeccion literaria, recreando una tension dialéctica que, si damos crédito al propio Darwin, tuvo una
gran influencia en el desarrollo temprano de su teoria sobre el origen de las especies. Ha querido la his-
toria que FitzRoy permanezca asociado a la aventura darwiniana como el contrapunto dogmatico y por
extension poco ilustrado que incita al joven Darwin a rebelarse contra pensamientos alejados de lo ra-
cional y profundamente comprometidos con los dogmas cristianos. Estas circunstancias lo obligaron a
superarse en el esfuerzo continuo de una actividad intelectual que desafiaba de forma constante sus
creencias religiosas. Pero el joven FitzRoy de Thompson, que sera una sorpresa para muchos lectores, es
quiza un reflejo mucho mas fidedigno del auténtico comandante del Beagle que esa otra imagen de bea-
to furioso y desequilibrado -un conocido mote de FitzRoy era el de “café caliente”- que nos han legado
lecturas parciales y maniqueas.

Robert FitzRoy (1805-1865) provenia de una de las familias nobles mas respetadas de Gran Bretafia.
Entre sus tios paternos se encontraba el tercer Duque de Grafton (descendiente en linea directa de Car-
los II de Inglaterra) y un Almirante de la marina de Su Majestad, mientras que por via materna FitzRoy
era sobrino de Lord Londonderry, uno de los lideres del partido conservador (tory) y del mismisimo
Lord Castlereagh, reformador y politico que unificé los Reinos de Gran Bretafia e Irlanda y que defendi6
los intereses britanicos en el Congreso de Viena tras las guerras napoleonicas. FitzRoy crecié en un am-
biente familiar en el que el servicio activo en defensa de los intereses de la patria era una cuestion de
honor. Algunos podran pensar que todo esto no es mas que una anécdota genealdgica, pero Robert Fit-
zRoy fue un estudiante brillante en el Colegio Real de la Marina de Portsmouth, donde obtuvo el cargo
de teniente con las legendarias calificaciones de “full numbers”, es decir un acierto completo sobre el
total de las preguntas del examen o, como decimos nosotros, un diez redondo. FitzRoy tenia sobrados
méritos propios y ello le permitié lograr la confianza del Almirantazgo por razones ajenas a la influencia
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de su familia. Era un hombre muy leido, generalmente interesado en las ciencias, con

grandes aptitudes para las matematicas y unas dotes de observacién sobresalientes.

Como capitan de navio de la Armada Britanica, desarroll6 un interés profesional y per-

sonal por los fendmenos atmosféricos -FitzRoy disefié varios barémetros- y mas tarde

fue el creador de los boletines meteorolégicos y un firme defensor de la idea de que los

cambios atmosféricos podian ser predichos. A su pericia como capitan de navio y su empefio personal

(que acab6 dejandolo completamente arruinado), se debe en buena medida el éxito de la segunda expe-

dicién del Beagle, cuya mision principal era revisar y continuar la cartografia conocida de Tierra del
Fuego.

A muchos de los que han llegado a leer hasta aqui les parecera que la novela de Thompson no preten-
de mas que dar una lectura alternativa, también parcial, de la epopeya del Beagle. En cierto modo pu-
diera parecer que Hacia los confines del mundo trata de desmitificar la leyenda del propio Darwin, su-
mandose a ese excitante deporte de la modernidad occidental que consiste en masacrar con criticas
irrelevantes y argumentos ad hoc el pensamiento darwiniano justo cuando lo que procede es reconocer
sus méritos. La realidad es que Darwin es bien tratado en la novela de Thompson, aunque sin ocultar
parte de las aristas de su caracter y pensamiento, mas evidentes en su juventud que en su vejez consa-
grada. Aun asi es también evidente desde el principio que es FitzRoy quien interesa al autor. En la nove-
la, la moral intachable de FitzRoy va de la mano de unas creencias religiosas honestas y generosas no
siempre habituales en su época y menos aun, en gente de su clase social. Estas ideas son confrontadas,
de forma brillante, con la moral pragmatica, mas utilitarista y cargada de egoismo de la alta burguesia
industrial britanica de la que procedia el liberal Darwin. Este, durante su primera etapa en el Beagle, era
todavia un creyente convencido y no muy aficionado a la especulacidn teolégica -queria ordenarse Pas-
tor anglicano.

=

El libro de Thompson pretende ser ecudnime al poner de manifiesto que no todo el pensamiento en el
orden social de Charles Darwin era aceptable, como tampoco lo eran algunas consideraciones sobre “el
estado natural de las cosas” que jugaron su papel en el desarrollo de la teoria de la evolucion. FitzRoy
parece haber sido un firme defensor de la idea de que todos los hombres fueron hechos iguales (por
Dios, claro), lo que desacreditaba a sus ojos el maltrato o exterminio de nativos, practicas muy habitua-
les en el planeta por aquel entonces. Thompson aprovecha esta circunstancia para dudar de forma criti-
ca acerca de ciertas historias la defensa de la esclavitud por parte de FitzRoy (motivo de la célebre dis-
puta con Darwin en las costas brasilefias de Bahia que casi les cuesta la amistad en 1831; el asunto, ana-
lizado con algo de detalle, revela un origen politico en la discusién y no uno moral). Esta misma defensa
de la actitud pro-indigenista de FitzRoy queda avalada por su proteccién de la poblacién nativa frente a
los intentos de los colonos por exterminarlos mientras fue Gobernador de Nueva Zelanda. En una entre-
vista concedida poco antes de su muerte (The Observer, 15 junio de 2005), Thompson sostuvo que: “..
FitzRoy era un cristiano conservador que se batié para demostrar que negros y blancos eran iguales. Dar-
win era un liberal que creia en la funcién social de las Casas de trabajo (lugares donde los britanicos po-
bres podian obtener alimento a cambio de trabajar de sol a sol en un estado de esclavitud practica) y se
horrorizaba con facilidad ante rostros no blancos. Debido a la admiracién que se tiene por Darwin, hay
una especie de conspiracién con el fin de no asociarle puntos de vista racistas. Lo vemos como la amable
figura de blanca barba que nos liberd de los grilletes de la ignorancia. Pues bien, Darwin era un fabuloso
racista y no, no todo el mundo en su época era como él”.

Una de las principales tesis de Harry Thompson en su novela es que ese capitdn FitzRoy de apenas
treinta afos, aquel que a bordo del Beagle pudo realmente influir en Darwin y su pensamiento, esta to-
davia muy lejos del avejentado Vice-almirante que protestara feroz en contra de las teorias darwinianas
en la década de 1860, llegando incluso a sentirse culpable por su participacién en la “herejia” de la teo-
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ria evolutiva. El capitan del Beagle de los primeros afios de la década de 1830 es un avido lector de los
Principios de Geologia de Chales Lyell, obra con un impacto capital en el concepto darwiniano de la
aparicidn gradual de las especies. Fue FitzRoy la primera persona en presentar a Darwin la obra del
geodlogo inglés, quiza el texto mas importante de cuantos Darwin ley6 durante la gestacion de la teoria
evolutiva. FitzRoy era, en cierto modo, el oponente formidable que Darwin necesitaba para el desarrollo
razonado de sus teorias, que como todo el mundo sabe cristalizaron poco a poco, como esos cambios
geologicos que tanto le interesaban.

El duelo racional entre FitzRoy y Darwin es s6lo una de las dos grandes lizas descritas en la novela de
Harry Thompson. La segunda de estas confrontaciones es mucho mas oscura y personal y da nombre a
la novela, cuyo titulo en su primera edicion inglesa era This thing of darkness (Este ser de tiniebla). Apa-
rentemente, los editores britanicos (como luego los espafioles) pensaron que el titulo original, una cita
de La Tempestad de William Shakespeare, evocaba mas una de esas novelas de vampiros quinceafieros
tan en boga hoy en dia que un relato histérico de gran calado. Desafortunadamente, al cambiar el titulo,
se minimiza el énfasis que Harry Thompson hace sobre la batalla interna entre la actividad racional de
FitzRoy y sus creencias religiosas. Sus conocidos arrebatos de euforia y arranques de furia sugieren
también que sufria desde joven algtn tipo de desequilibrio psicolégico, quiza un trastorno bipolar, que
se irfa agudizando con la edad conforme su fortuna, su carrera profesional y su vida personal iban su-
friendo un revés tras otro. FitzRoy era hijo de esa generacion de la clase alta britanica que negaba la
primacia de la razén sobre el acto de fe. Los aires franceses de la ilustracion y la revolucion eran enton-
ces anatemas para el britanico biempensante de finales del s. XIX, en el cual se habia plantado la semilla
de la razoén sin que el amor al orden social y también al divino -;0 eran entonces la misma cosa?- pudie-
ran permitirse el lujo de dejarla germinar. Ese tenso duelo personal, capaz de alterar el equilibrio de
muchos, fue el principio del fin para FitzRoy, que acabaria suiciddndose un 30 de abril 1865 con una
afilada navaja de afeitar, cortandose el cuello, como hiciera 43 afios antes Castlereagh, su propio tio.

Decia el poeta francés Paul Valéry que hay dias para los conjuntos y dias para los detalles. La ficcién
novelesca, ocasionalmente, puede obrar el milagro menor de aunar una visién amplia, con perspectiva y
una mas cercana a la anécdota. El autor de Hacia los confines del mundo rescata en su escritura sucesos
curiosos que forman parte de la infrahistoria de las expediciones del Beagle. Muchos de ellos, como el
caso del supuesto secuestro y educacion de esos indios de Tierra del Fuego que acabarian tomando el té
con el Rey de Inglaterra, la participacion del Beagle en la defensa de Montevideo durante un intento de
golpe de estado o el encuentro de Darwin con el General Juan Manuel de Rosas, el sanguinario lider fe-
deralista padre del estado argentino son, en si mismos, argumentos para otras novelas. Thompson en-
cuadra el viaje del Beagle en la tradicion de las grandes exploraciones romanticas, como la de Alexander
von Humboldt por el continente Sudamericano, la antartica de Bellingshausen, aquellas otras lideradas
por Dumont d’Urville en el Pacifico, las dramaticas incursiones de Scott en el Polo Norte y las no menos
famosas expediciones de Livingstone, Stanley, Burton y Speke a la busqueda de las fuentes de los gran-
des rios africanos. Todas estos viajes, esforzados y heroicos la mayor parte de las veces, no fueron
siempre desinteresados, aunque en todos ellos latia, de una u otra forma, la ambicién del conocimiento.
(A quién gustara Hacia los confines del mundo? A aquellos que leyeron los diarios de la expedicion del
Beagle y quieran rememorarlos en palabras de otros; a los que todavia no se atreven con textos origina-
les de Darwin y precisen de un estimulo para hacerlo; a todos los que conocen la figura del naturalista
inglés y quieran verlo desde un punto de vista distinto; a los que intriga la figura del capitan FitzRoy; a
los que disfrutaron con esos momentos de la pelicula Master and Comander en los que se recogen espe-
cimenes animales y vegetales en un ambiente de admiracion por la naturaleza y no tanto con aquellos
otros dedicados a los cafionazos; a aquellos que han leido En la Patagonia de Bruce Chatwin; a los que
aman los paisajes desolados, las grandes selvas, las tormentas maritimas, las playas llenas de pecios,
focas y esqueletos de cetaceos; a los que fascinan los quelonios gigantes y centenarios, los restos fosiles
y los pinzones con un secreto escrito en el pico. Y a los que les gusta pensar.

José Maria Pérez Pomares
Profesor de Biologid Animall
Facultad de Ciencias
Universidad de Mdlaga
jmperezp@uma.es
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Premio Nobel de Quimica 2008

La proteina verde fluorescen-
te, una protelna simplemente
ante

A la espera del Premio Nobel de
Quimica del 2009, cabe destacar el
del afo pasado, otorgado a Osamu
Shimomura, Martin Chalfie y Roger
Y. Tsien por el descubrimiento y el
desarrollo de la proteina verde fluo-
rescente (o GFP, por sus siglas en
inglés, green fluorescent protein),
una herramienta clave para la inves-
tigacion de los procesos biolégicos.
El uso de proteinas fluorescentes
para estudiar los procesos quimicos
en las células vivas es hoy en dia un
método tipico de la biologia y la
investigacion biomédica. Con el uso
de éstas se ha obtenido una nueva
vision de la vida en dimensiones
moleculares y se han podido estu-
diar procesos importantes como la
propagacién de las células canceri-
genas en los organismos vivos o la
forma en que trabajan las células
nerviosas en el cerebro, ademas de
numerosos procesos bioldgicos
fundamentales, tales como la ex-
presiéon génica, la division celular o
la replicacion cromosémica. La GFP
permite observar la posicion, el
movimiento y las interacciones de
ésta con otras proteinas, por lo que
nos permite seguir la 'vida' de una
proteina dentro de un organismo
Vivo.

Cada uno de los galardonados
representa una etapa importante
desde el hallazgo de la proteina
hasta su utilizacién actual en la in-
vestigacion. El bioquimico Osamu
Shimomura, nacido en Kioto en
1928, logro aislar la GFP en la me-
dusa Aequorea victoria en 1962.
Comenzé a estudiar la bioluminis-
cencia de Aequorea con el fin de
averiguar de dénde procedia ésta.
Para ello pasé diecinueve veranos
en Friday Harbor, una pequena lo-
calidad costera del estado de Wa-
shington, donde coleccion6 50 000
ejemplares de medusas con su es-
posa y sus dos hijos en cada esta-
cién estival. Shimomura logré aislar
una proteina que se veia verdosa
bajo la luz del sol, se tornaba amari-
llenta bajo luz artificial y brillaba al
ser irradiada con luz ultravioleta:
habia descubierto la GFP. En la dé-
cada de los 70 el grupo de investi-
gacién de Shimomura publicé el

espectro de emisién de la GFP con
su pico caracteristico a 508 nm y su
peso molecular (27 kDa). Consiguie-
ron explicar que el comportamiento
de esta proteina se debia a la pre-
sencia de un cromdforo fluorescen-
te, la 4-hidroxibencilidenoimida-
zolidin-5-ona.

Martin Chalfie, nacido en Chica-
go en 1947, demostrd su utilidad a
la hora de 'iluminar' distintos feno-
menos bioldgicos. En cuanto escu-
cho hablar por primera vez de la
existencia de esta proteina, supo
reconocer su enorme potencial y la
aplico al estudio de Caenorhabditis
elegans, uno de los principales or-
ganismos modelo en la biologia.
Chalfie demostré que la GFP no
necesita ninguna otra enzima ni
ningun otro tipo celular para emitir
luz, a diferencia de lo que se habia
observado hasta entonces con otras
proteinas bioluminiscentes conoci-
das. Esta caracteristica resultaba
muy ventajosa ya que no se necesi-
taba introducir ningun tipo de sus-
tancia quimica adicional en las célu-
las para poder realizar los estudios
en los organismos vivos. Para Chal-
fie, la GFP es importante porque
permite estudiar las actividades
celulares en los tejidos y organis-
mMos Vivos sin ninguna intrusion.

% A\

El mas joven de

los tres galardonados, Roger Y.
Tsien, nacié en Nueva York en 1952.
Contribuyé a la explicacién de cual
era el mecanismo de la formacion
del croméforo fluorescente de la
GFP y amplié la paleta cromatica, lo
que permitié marcar diferentes pro-
teinas en distintos colores para ana-
lizar sus interacciones y observar
diferentes procesos biologicos al
mismo tiempo. Su grupo de inves-
tigacién demostré que el croméfo-
ro puede formarse autocatalitica o
espontaneamente a partir de la
secuencia de aminodcidos Ser65-
Tyr66-Gly67 de la cadena peptidica
de la GFP (238 aminoécidos). Para
que emita fluorescencia simple-
mente se necesita oxigeno molecu-
lar. Ademas, consiguieron producir
proteinas mutantes con mejores
propiedades, lo que amplié la gama
de colores y dio lugar a variantes
mas estables sin modificar su com-
portamiento general.

El descubrimiento y el desarrollo
de la GFP no sélo ha sido obra del
trio premiado, sino que son muchos
los investigadores que han contri-
buido en ello, pero la Real Acade-
mia Sueca de las Ciencias tan sélo
puede galardonar a tres figuras.

Las mas de 20 000 publicaciones
desde 1992
en las que se
cita la GFP
ponen de
manifiesto el
impacto, su
potenciali-
dad y su im-
portancia en
distintas ra-
mas de la
biologia. Por
esto se pue-
de decir que
la GFP es una
proteina
simplemente
brillante.

Maria Calderén Dominguez mariacalderond@gmail.com c
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Escribir bien no cuesta trabajo

Los decimales con coma y los miles con espacio

En un texto cientifico en inglés, es
muy frecuente encontrar que los
decimales se separan con un punto
bajo (.) y los miles por comas (,).
Muchos creen que es mas «moderno»
o «tecnoldgicox hacer lo mismo en
espafiol. No saben que estan en un
error, puesto que el Sistema
Internacional, la ISO (International
Organization for Standarization) y la
AENOR (la agencia que regula en
Espafia la normalizacién a todos los
niveles) aceptan el punto decimal solo
para el inglés (y solo desde 2003, pues
antes solo reconocfan la coma también
en inglés). De hecho, la aplicacion de
las normas ISO para la mayoria de los
paises hispanos indican que /os decimales
se separan por coma en castellano, de
forma que sélo tiene fuerza legal la
coma decimal incluso en Europa
(salvo para el inglés). El punto decimal
queda sdlo restringido a los paises de
habla inglesa y la escritura en inglés.
Lamentablemente, algunos paises de
habla hispana con gran influencia
estadounidense como México, Puerto
Rico o Peru, suelen separar los
decimales con puntos (y por ende, los
miles con comas) a pesar de que en
algunos, como México, la NOM
recomiende desde hace algunos afios
que se use la coma.

Algunos de los que usan el punto
dicen que la coma decimal se puede
confundir con la coma gramatical.
Podria ser si se escribe a mano, pero
nunca al ordenadoz: si nos
encontramos «1, 2» o bien «3, 14»
sabemos que se trata de una coma
gramatical porque va seguida de un
espacio, y pot tanto nos estamos
refiriendo a los nimeros 1y 2 en el

primer caso, y 3 y 14 en el segundo
(nunca a 3,14, el nimero 7). En
cambio, «3,4» es una coma decimal
porque va unida al nimero anterior y
al posterior. La coma decimal escrita
en la parte supetior (') data del siglo
XVII y fue ideada por el holandés
Wilbord Snellius, pero hoy en dfa se
desaconseja su uso y no esta
reconocida como tal en ningun paifs. A
veces se ha utilizado en los colegios
para que los nifios aprendan a
distinguir con claridad los numeros
decimales.

Un namero decimal nunca podri
comenzar por la coma decimal, por mas que
en inglés podamos encontrar casos
como .05 0 .49 cuando el numero
entero es cero. Lo correcto es que vaya
precedido de una cifra entera, aunque
ésta sea cero, de manera que las cifras
anteriores deberfan aparecer como
0,05y 0,49. Ademas, /a cantidad de cifras
decimales reflejan la precision con la que se
ha realizado la medida. Por ejemplo,
16,00 da el mismo valor que 16 e
indica que es un nimero con una
precision centesimal (podtia
distinguirse 16,02 de 16,09). En
cambio, el 16 sin decimales es un
nimero menos preciso, que no
distingue 16,1 de 16,9.

Sobre la separacién de los miles
conviene tener en cuenta que un
cientifico debe regirse mas por los
criterios de claridad indicados por la
ISO o la AENOR, y no por las
normas de estilo de las editoriales o lo
que indique la Real Academia de la
Lengua. De hecho, muchas editoriales
y periédicos indican que los miles van
separados por un punto cada tres
cifras. Esto supone un problema para
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aquellos autores (o pafses) que siguen
empefiados en utilizar el punto como
separador decimal. Por eso, en los
textos cientificos, /os miles deben separarse
con un espacio irrompible sin puntuacion
alguna siempre que haya mis de cuatro
cifras. La separacion ha de hacerse
contando desde la coma decimal.
Téngase en cuenta que esta separacion
de las cifras de tres en tres también
resulta valida para las series decimales
largas. Veamos unos ejemplos:

o El numero 12344,84343 se
puede representar con mas
claridad como 12 344,843 43
toda vez que se consideran
incorrectas escrituras del tipo
*12.344,84343 0 *123 44,8 434 3
0 *12 344.843 43 (que solo seria
correcta en inglés).

o Los nimeros de los afios, al
constar de como maximo cuatro
cifras, no deben incluir ningin
tipo de separador: 1973 o 2009
serfan correctos, pero serfa
incorrecto *¥1.973 o *2 003.

« Un namero de 5 cifras si debe
contar con espacios separadores
(10 000), pero no por puntos ni
por comas (serfan incorrectos
*10.000 y *10,000).

Para evitar que la separacion de los
miles por un espacio pueda romper un
numero entre dos lineas (obsérvese
que en las lineas anteriores no ha
ocurrido), basta con sacar el espacio
irrompible del procesador de textos.
En el OSX, siempre sale con la
combinacion alt+espacio, mientras que
en Windows suele depender del
programa utilizado. En concreto, si se
utiliza Word, se puede sacar de la tabla
de simbolos o bien con control+may
+espacio.
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