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Sobre la diferenciacion, multiplicacion y orientacion
de las células en la formacion de los seres vivos
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Figura 1. Algunos de los pasos en la formacion de un ser humano. A partir de la fecundacion se inicia un proceso de diferenciacion, multiplicacion y formacion de células que da lugar a

un ser humano completo.
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cierta edad los nifios se de-

dican, casi exclusivamente,

a ser curiosos y a hacer pre-
guntas. Sus frases favoritas son
con frecuencia preguntas: ;Por
qué ocurre esto? o, ;De donde
viene tal cosa? Con el tiempo, y
sobre todo si la pregunta de ;Por
qué? no recibe respuesta, los ni-
Aos se convierten en ciudadanos
serios que no se atreven mas a ha-
cer preguntas de nifios.
Una pregunta tipica a la que se
enfrentan con mayor o menor
elegancia los padres a cierta
edad de los nifos es ;de dénde
vienen los ninos? La respuesta ti-
picamente puede ir desde de un
sonrojo nervioso hasta una expli-
cacién completa del proceso, se-
gun los gustos y capacidades de
cada padre. Sin embargo, a pesar
de su aparente simplicidad, esta
pregunta pueril trae aparejada
una respuesta que, en sentido
estricto, todavia no se conoce
completamente. Si bien es en-
tendida la formacién de la célula
original que da origen a nuestra
vida por la unién de las células re-
productoras de nuestros padres,
el proceso que sigue a la unién
del 6vulo y el espermatozoide
hasta dar lugar a un ser humano
completo, en sentido estricto,
todavia no se conoce comple-
tamente, especialmente a nivel
celular y molecular. En este breve
articulo describiré algunas de las
cosas sorprendentes que se han

descubierto en relacién al proce-
so que va de un par de células a
un organismo completo.

Durante muchos siglos, antes
del desarrollo de la biologia
moderna, se especulé que en
los espermatozoides existian
pequeiios “homdnculos” o hu-
manos diminutos, que nadaban
alegres y completos en el interior
del padre y que, al unirse con las
células de la madre, simplemente
crecian hasta alcanzar el tamano
final con el que un ser humano
nace después de nueve meses
de gestaciéon. Sabemos ahora
que esto no es cierto. Todos los
lectores de este articulo, al igual
que cualquier mamifero que ca-
mina o nada sobre este planeta,
no importa si es un elefante, una
ballena azul, un cacomiztle o un
corredor de bolsa de Wall Street,
inicié sus andanzas a partir de
un minusculo y humilde, pero
portentoso cigoto. El cigoto es el
resultado de la unién del évulo y
el espermatozoide en la fecun-
dacién y tiene un tamaio de al-
gunas cuantas millonésimas de
metro en sus primeros minutos
de existencia. La mayor parte de
la respuesta de los padres a los
hijos termina, en general, hasta el
punto de la generacién del cigo-
to y a partir de ahi, nueve meses
después tenemos un nifo mas
sobre el planeta. Sin embargo,
como muchas cosas en la natura-
leza, la descripcién completa del
proceso que va de ese cigotoaun
cuerpo entero, compuesto de de-
cenas de millones de millones de
células, y que cuenta con manos,
pies, cerebro y demas 6rganos y
extremidades de las que goza,

es un proceso inmensamente
elaborado y fascinante. La Unica
fuente de rubor que deberiamos
tener, cuando un nifio hace la
pregunta de ;de dénde vienen los
nifos? deberia provenir, si acaso,
de que en un sentido profundo,
aun los expertos en el tema de la
biologia del desarrollo, sélo tie-
nen respuestas parciales a esta
pregunta.

En sus primeras horas, el cigo-
to se dedica a dividirse y a crear
copias de si mismo. Ninguna
evidencia de manos, pies o cosa
parecida aparece aun. En esta
etapa de la gestacion, los seres
humanos somos, simplemente,
un sindicato de células idénticas,
envueltas por una delgada pe-
licula, lo que da como resultado
una estructura en forma de mora
que se denomina moérula (ver la
Figura 1) La pregunta interesan-
te aqui es, ;En qué momento
ese conjunto de células idénticas
empieza a separarse? ;En qué
momento se separa el cuerpo
entre una parte izquierda con
corazén y una parte derecha con
el higado? ;En qué momento las
componentes del cigoto deciden
tomar una preferencia entre ser
células cerebrales o bien células
pancredticas? ;En qué momento
se convierten en musculo, ojo o
falange?

Tres procesos importantes son: la
diferenciacién celular, la multipli-
cacion celular y la morfogénesis,
palabra impresionante que tiene
origen en el griegoy que significa
“Origen de la forma”. El proceso
de diferenciacion celular es tan
complejo que existe un area es-
pecializada de la biologia, cono-

cida como biologia del desarro-
llo, que se encarga de estudiarlo.
Podemos definir a la diferencia-
cién celular de manera genérica
como un proceso mediante el
cual una célula poco especializa-
da se convierte en una célula con
caracteristicas y funciones muy
especializadas. Aunque este pro-
ceso ocurre durante la gestacion,
no es exclusivo de esa etapa. El
proceso de diferenciacion sigue
ocurriendo incluso en adultos. Un
ejemplo sorprendente de esto es
la regeneracion neuronal a partir
de un conjunto de células muy
especiales llamadas células ma-
dre en nuestro cerebro, proceso
que se descubrié relativamente
hace poco tiempo, acabando
con la creencia de que las neuro-
nas no se regeneran. Las células
madre no tienen ninguna espe-
cializacién cuando nacen, pero
se pueden convertir en cualquier
tipo de célula “a voluntad”.

Se sabe ahora que los cambios
de forma y funcién de las células
en el proceso de diferenciacion
celular se inducen por moléculas
conocidas como hormonas que
inducen procesos especificos en
las células madre que daran lu-
gar a las células especializadas.
Ademas de estos procesos, se
sabe que el proceso de diferen-
ciacion de células troncales se
puede inducir por medios fisicos
en el laboratorio. Por ejemplo,
experimentos recientes usando
micro-plasmas (es decir, gases
con particulas cargadas), campos
de radiofrecuencia y substancias
quimicas muy activas conocidas
comoradicales libres han mostra-
do que a partir de células madre

se puede inducir la diferencia-
cién y especializaciéon de células,
lo cual es claramente fascinante.
Una vez que las células se espe-
cializan, necesitan dividirse vy
multiplicarse. Este proceso co-
rresponde a la multiplicacion
celular y es el proceso que se
requiere para que el conjunto de
células especializadas alcance el
derecho a llamarse “pancreas”
o higado” o “hipotalamo”. Para
lograr esto, las células, ya diferen-
ciadas, deben multiplicarse con
entusiasmo para alcanzar una
poblacién de miles de millones
de ellas y asi formar un érgano
completo. El proceso basico que
estd atras de esta multiplicacion
frenética se conoce como mito-
sis, y consiste en una division, pri-
mero a nivel molecular del DNA,
yluego a nivel de la estructura de
la célula misma, en la cual de una
célula se generan dos. Mitosis sig-
nifica “particion”. Literalmente, la
célula original se parte en dos y,
de una, surgen dos. Los matema-
ticos saben que si una poblacion
de células decide hacer simulta-
neamente esto, el crecimiento
de la poblacion de células puede
alcanzar cifras astronémicas muy
pronto. Nuevamente, el proceso
de division celular contiene mu-
chos misterios y sub-preguntas:
(En qué momento las células de-
ciden que ya es suficiente y deci-
den parar su frenética division?
(Cudntas veces puede una célula
practicar el truco de dividirse an-
tes de que sus copias salgan bo-
rrosas (por extender la metéfora
del fotocopiado)? La respuesta a
estas preguntas es fundamental
porque, por ejemplo, en el caso
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de células cancerigenas, la orden
dedetenerladivision simplemen-
te nollega. Las células cancerosas
se multiplican sin control, dando
como resultado lo que conoce-
mos como tumor. No exagero si
afirmo que el tema de entender
los mecanismos de division ce-
lular puede ser, literalmente, un
asunto de vida o muerte.
Llegamos al tercer proceso fun-
damental: La morfogénesis, que
es un proceso del que voy a pla-
ticar con un poco mas de detalle.
Aunque el estudio de este proce-
so ha estado tradicionalmente en
el area de trabajo de los biélogos,
los fisicos y los matematicos han
hecho contribuciones muy im-
portantes. El primer matematico
que se interesd por la pregun-
ta del origen de la forma de los
animales fue Alan Turing, un ge-
nio matematico que, entre otras
cosas, inventé la computadora.
Alan Turing, en un interesanti-
simo articulo titulado “Sobre la
base quimica de lamorfogénesis”
[ver la referencia 1] postulé que
deberia haber en el cuerpo agen-
tes que motivaran y agentes que
desmotivaran el crecimiento de
drganos particulares. La difusién
diferencial de estas dos substan-
cias en el cuerpo podria explicar,
en principio, el crecimiento en di-
recciones especificas (por ejem-
plo, por la difusién inducida por
la fuerza de gravedad) y asi rom-
per la simetria en el crecimiento
de érganos. Sin rompimiento de
simetria, la morfologia de la es-
fera (o el plano) serian las formas
preferidas de los seres vivos, lo
cual afortunadamente no es el
caso. Aunque este trabajo de Tu-
ring motivo explicaciones subse-
cuentes, Alan Turing vivié (y mu-
rio, victima de los prejuicios de
una sociedad intolerante) antes
del descubrimiento de la estruc-
tura del DNA y de su importancia
en la transferencia de informa-
cién para los seres vivos. Conoce-
mos ahora, gracias a la biologia
molecular, las caracteristicas de
estas “sustancias” inhibidoras o
estimuladoras del crecimiento.
Un grupo importante son las
moléculas conocidas como pro-
teinas de transcripcion, las cua-
les interactian con el DNA para
dar origen a nuevas estructuras.
Nuevamente, la interaccion y re-
troalimentacién de las proteinas
transcriptoras y los genes es un
tema completo de investigacion,
por lo que lo dejo ahi por el mo-
mento.

Concluyo esta breve resefa to-
cando el tema de la migracién
de las células dentro de un orga-
nismo. Se sabe que para formar
organos las células no especia-
lizadas pueden viajar a sitios es-
pecificos y, una vez ahi, empezar
a especializarse. Esto implica, por
un lado, mecanismos de movili-

dad, y por el otro, mecanismos de
orientacién. Revisemos este ulti-
mo punto. ;Cémo se orientan las
células dentro del cuerpo? ;Aca-
so estos diminutos entes tienen
algun tipo de sistema primitivo
(o avanzado) de orientacion?

Recientemente se descubrié que
las células de organismos multi-
celulares estan dotadas de una
“brujula” quimica de una sensi-
bilidad extraordinaria. Esta “bru-
jula” se ha desarrollado a lo largo
de miles de millones de afios de
evolucion. La brdjula permite de-
tectar cambios muy pequerios de
gradientes quimicosdentrodelos
organismos. En fisica y quimica a
los cambios de cantidades en el
espacio se les conoce como “gra-
dientes”. La diferenciacion celular
en el desarrollo de embriones, los
procesos autoinmunes y la bus-
queda de luz por las plantas son
ejemplos de como los seres vivos
emplean este tipo de mecanis-
mos de deteccién para sus muy
particulares fines. A pesar de la
importancia fundamental de
este problema en la biologia, sélo
hace relativamente poco tiempo
se ha logrado dilucidar parte del
mecanismo de orientaciéon por
gradientes quimicos: en el afno
2007 [ver la referencia 2] investi-
gadores del Politécnico de Torino
y del Instituto Landau, en Moscu,
presentaron una teoria que ex-
plica el mecanismo con el cual las
células llevan a cabo este tipo de
procesos de orientacion quimica.
Brevemente, el proceso de orien-
tacién ocurre de la siguiente ma-
nera: un arreglo de receptores
en la membrana de las células es
activado por la presencia de un
compuesto quimico particular.
Cabe mencionar aqui que la sen-
sibilidad de estos receptores en
las células es tan extraordinaria
que les permite identificar una
molécula especifica diluida entre
mil millones de otras moléculas
diferentes. Estos receptores se
encuentran distribuidos en toda
la membrana y por medida di-
ferencial de concentraciones, la
célula puede determinar la direc-
cién del gradiente quimico con
una precision de unos cuantos
grados. La deteccion del gra-
diente induce un cambio de fase
en la membrana celular. En parti-
cular, la membrana pasa de una
orientacion aleatoria de un tipo
particular de las moléculas que la
componen (y que se llaman fos-
folipidos), antes de la deteccion
del gradiente, a un estado eléc-
tricamente cargado, en el que
los fosfolipidos de la membrana
celular apuntan en la direcciéon
de la fuente del agente quimico.
De acuerdo a los investigadores
de este trabajo, la parte novedo-
sa de su teoria consiste en descri-
bir el proceso de cambio de fase
y auto organizacion inducidos
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en la célula cuando el gradiente
especifico excede cierto umbral.
En algunas células, la deteccién
de este tipo de gradientes indu-
ce un proceso de organizaciéon
muy rapido que les permite de-
sarrollar una “colita” (conocida
en biologia como “flagelo”) para
impulsarse en busca de la fuen-
te de la substancia quimica de
su predileccion. A este proceso
se le conoce como quimiotaxis.
Se sabe que las células pueden
emplear también gradientes tér-
micos (termotaxis) y eléctricos
(galvanotaxis) para orientarse. El
lector interesado en saber mds
detalles de este fascinante tema

puede consultar mas datos en las
referencias al pie de este articulo
[ver la referencia 3].

;De ddénde vienen los nifos? La
préxima vez que sus hijos o sobri-
nos les pregunten esto, los invito
a que busquen respuestas juntos
y fomenten mas preguntas y mas
respuestas en sus casas. Tipica-
mente, con los anos, si los nifos
no reciben respuestas dejan de
preguntar y eso, personalmente,
me parece muy triste. Recorde-
mos que la curiosidad tan pro-
funda y auténtica que manifies-
tan los niflos es una caracteristica
muy especial con la que nacemos
los seres humanos. La curiosidad
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humana es una caracteristica
evolutiva que nos permitié so-
brevivir glaciaciones y descubrir
nuevos continentes. La curiosi-
dad nos distingue y nos hace es-
peciales y vale la pena cultivarlaa
cualquier edad.
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