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Los huevos fritos y las enfermedades conformacionales

JEnmararnio usted. algunas protei-
nas esta mariana? Probablemen-
te st, si prepard huevos fritos.
Credito: Ramon Gardurio Judrez
Miembro de la Academia de
Ciencias de Morelos
Investigador del Instituto de
Ciencias Fisicas

UNAM Campus Morelos

l a clara de huevo es un sis-
tema coloidal que contie-
ne aproximadamente un

88% de agua y un 11% de protei-
nas, donde la mds abundante es
la ovoalbimina. Las cadenas de
las proteinas de la clara de huevo
estan enrolladas adoptando una
forma esférica. Al freir o cocer un
huevo, el calor hace que las cade-
nas de proteina se desenrollen y
se formen enlaces que unen unas
cadenas con otras dando lugar a
formas amorfas. Este cambio de
forma da a la clara de huevo la
consistencia y color que se ob-
serva en un huevo cocinado. Este
proceso se conoce con el nombre
de desnaturalizacion, y que a parte
del empleo de calor, éste se puede
producir batiendo las claras, o por
medio de agentes quimicos como
alcohol, sal, acetona, etc., ocasio-
nando un coagulo debido a un mal
plegado de las mismas.

En forma similar, muchas protei-

nas del cuerpo humano pueden

cambiar de forma dentro de las
células. Normalmente las protei-
nas mal plegadas son eliminadas
del cuerpo por mecanismos muy
complejos. Sin embargo, debido a
la edad, a defectos genéticos o al
estilo de la vida moderna, estos
mecanismos dejan de funcionar
correctamente y estds proteinas
no son eliminadas eficientemente.
Cuando esto ocurre, las protefnas
mal plegadas se pueden convertir
en agentes toxicos por su acumu-
lacién, dando lugar a la aparicién
de nuevas enfermedades como
aquellas ligadas al uso de pesti-
cidas (Mal de Parkinson), al fu-
mar (Enfisema Pulmonar y varios
canceres), a la obesidad (Diabetes
Mellitus) o a la longevidad (Mal
de Alzheimer), sélo por mencionar
algunas. Otras estdn vinculadas
con algunos componentes de los
alimentos “balanceados” para el
ganado bovino (Encefalitis espon-
giforme bovina, mejor conocida
como el Mal de las Vacas Locas),
que generan proteinas modifica-

das estructuralmente capaces de
inducir a protefnas correctamen-
te plegadas a cambiar de forma.
Estas protefnas son conocidas
como priones y su descubrimien-
to le merecié el Premio Nobel
1997 a Stanley Prusiner (1942- ).
El prion, no es un microorganis-
mo, una bacteria o un virus, €s un
constituyente normal de la célula,
es una proteina cuya anomalfa estd
en la estructura tridimensional. La

priones. En todas ellas hay protei-
nas anormales que, como la clara
de huevo cuando se calienta, for-
man codgulos dentro de las células
o fuera de ellas lo que causa una
gran cantidad de patologias. Este
fendmeno se encuentra en una gran
cantidad de enfermedades que los
médicos llamaban enfermedades
amiloiddticas, por el tipo de preci-
pitado que se forma en los tejidos,
y que ahora se estdan llamando en-
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con la diferencia que las perlas
pueden ser de diferentes tamafios
y colores, y con diferentes propie-
dades. Imaginemos que algunas se
pueden atraer entre si, otras repe-
ler, y que esto sucede entre cientos
de perlas hasta que se llega a una
estructura tridimensional natural
unica, conocida como estado na-
tivo, como si el “collar de perlas”
quedara enrollado siempre de la
misma manera cuando se pusiera
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unica diferencia entre lo que serfa
el agente de la enfermedad y la
proteina normal es la estructura
tridimensional.

Inmediatamente después de este
descubrimiento en 1982 se empie-
za a revisar una cantidad de infor-
macion, y aparece el mismo tipo
de problema en una gran cantidad
de enfermedades conocidas desde
hacfa mucho tiempo pero que no
tienen el componente infeccioso
que tienen las enfermedades de los

fermedades conformacionales, ha-
ciendo alusién a la estructura tri-
dimensional, a la conformacion de
una proteina. Este descubrimiento
hace urgente la revision de los co-
nocimientos sobre la estructura de
las proteinas y averiguar a qué se
debe un plegamiento anémalo.

Las proteinas son macromolécu-
las, o polimeros, que estdn forma-
dos por una sucesién de unidades
llamadas aminodcidos las que se
unen como las perlas en un collar

en una caja pequefia. Esta estruc-
tura tnica es la que permite que la
proteina funcione apropiadamente.
Para fabricar proteinas, las células
utilizan “mdquinas” moleculares
conocidas como ribosomas que
enlazan aminodcidos uno a otro,
formando largas cadenas lineales.
Como cordones de zapato, estas
cadenas se doblan una sobre otra
de varias formas (es decir, se plie-
gan). Pero, a diferencia de lo que
ocurre con el cordén del zapato,

éstas no forman nudos de corbata
ni moflitos, sin embargo son ca-
paces de adoptar formas diversas
dignas de obras artisticas.

A principios de la década de 1960
se hizo un descubrimiento asom-
broso cuando Christian Anfinsen
(1916-1955) estudi6é una proteina
después de desnaturalizarla por
calentamiento, y al enfriarla noté
que ésta volvia a las condiciones
iniciales, es decir la proteina re-
cuperaba la funcién que tenfa al
principio. Esta experiencia le hace
merecedor al Premio Nobel 1972
al generar el siguiente concepto:
“Toda la informacién necesaria
para que una proteina adquiera su
estructura tridimensional estd en
la sucesion de aminodacidos, en las
propiedades, las caracteristicas de
cada uno de los elementos de ese
collar de perlas”™.

El estudio de cémo se pliegan las
proteinas es una investigacion bd-
sica en busqueda de conocimiento
sobre la elaboracién de proteinas
en los seres vivos a partir del c6-
digo genético. Gran parte de la
investigacion bdsica es posterior-
mente aplicada. En este caso en
particular las aplicaciones estdn
esperando este conocimiento ya
que urgen soluciones en el drea
de la salud y la alimentacion. El
propdsito de estudiar cualquier
enfermedad humana es encontrar
maneras de tratarla. La historia
del plegamiento de proteinas no
ha llevado aun a tratamientos para
las enfermedades involucradas. La
clave es encontrar una molécula
pequeiia -un medicamento- que
pueda bien estabilizar la estructura
plegada normal o bien interrumpir
la via que lleva a la proteina mal
plegada. Claro que antes de que
podamos hacer eso debemos tener
un mayor conocimiento de cémo
se pliegan las proteinas. El cono-
cer la estructura tridimensional
de proteinas es un desafio mayus-
culo debido a la complejidad del
proceso del plegado mostrada por
medio de experimentos. Las simu-
laciones por computadora pueden
iluminar parte del camino, pero
matemdticamente hablando esté
es un proceso muy dificil de resol-
ver, pero existe la esperanza que
con la aplicacion de la inteligencia
artificial quizds encontremos las
respuestas muy pronto. Este serd
el tema de una comunicacién pos-
terior en este espacio.
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