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Vida latente y

resurreccion de los organismos

# Gabriel Iturriaga

l agua forma parte de nuestras vidas,

literalmente, ya que constituye mas del 80

por ciento del volumen de cada célula y
de cada organismo, sea éste animal, planta o bac-
teria. Es probable que la vida se haya originado en
un ambiente acuoso en la Tierra primitiva y desde
entonces el agua nos acompafia para mantener la
forma y el funcionamiento adecuado de la célula.
El agua disuelve, diluye, transporta y permite las
reacciones quimicas que llevan a cabo las enzimas
durante el metabolismo para formar compuestos o
degradar alimentos y obtener energia, por lo que
siempre ha sido un reto para la célula mantener
constante su contenido de agua, en respuesta a los
cambios del medio, tales como temperaturas ex-
tremas, salinidad o deshidratacion. Este problema
tuvo que ser resuelto desde que se formaron las
primeras células que habitaban los mares primiti-
vos. A lo largo de la evolucion, los organismos han
desarrollado dos estrategias distintas para conten-
der con el estrés abidtico. En ciertos organismos
que habitan ambientes extremos, se seleccionaron
mutaciones que originaron enzimas cuya actividad
optima se da en condiciones de alta temperatura o
concentracion de sal (este es el caso de los halo-
filos). Otro camino distinto evolucioné en muchos
otros organismos que se ven expuestos temporal-
mente a condiciones desfavorables, en los que se

crearon rutas de sintesis de compuestos osmotica-
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mente activos que son compatibles con el meta-
bolismo, y que permiten contender con el estrés
ambiental.

Durante el invierno son pocos los animales que
permanecen activos. Muchas especies de aves o
mamiferos migran, algunas cavan hoyos y otras
encuentran refugio en cuevas. Algunos organismos
pueden vivir debajo del hielo en mares o lagos.
Pero, ;qué pasa con los animales de sangre fria
como los anfibios o reptiles, y con los invertebrados,
muchos de los cuales sobreviven a -50°C durante
meses? El congelamiento puede ser letal para
un organismo, ya que, al congelarse, el agua se
expande y provoca el rompimiento de las células,
se disgregan sus componentes y la organizacion
que requieren para su funcionamiento se pierde.
La respuesta esta en que algunos de estos animales
producen compuestos osmoprotectores que evitan
la formacion de hielo en su sangre, como el pez del
antartico que acumula proteinas anticongelantes.
Otros animales que efectivamente se congelan
-como ciertos sapos y tortugas, al igual que
algunas plantas, larvas y hongos que sobreviven
deshidratados, o que resisten un exceso de
sal como ciertas algas que habitan en el Mar
Muerto u otros mas que habitan en el desierto
a temperaturas de mas de 40°C- tienen como
denominador comin la capacidad de acumular en

su interior ciertos polioles, como el glicerol o el
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sorbitol; algunos aminoacidos, como la prolina o
el acido glutamico; sales cuaternarias de amonio,
como la glicina betaina o disacaridos, tales como
la sacarosa o trehalosa. Estas substancias naturales
no son toxicas para los organismos y protegen
las estructuras subcelulares y biomoléculas de la
accion destructiva del estrés. Entre todas estas
substancias, la que mas cominmente se encuentra
en los organismos y es mas eficiente como
osmoprotector es la trehalosa.

La trehalosa es un disacarido no reductor
formado por dos moléculas de glucosa unidas por
enlaces 1a-10. Esta fue descrita por Berthelot en
el siglo XIX al caracterizar un disacarido presente
en los huevos del escarabajo del genero Larinus,
mismos que fueron utilizados en la medicina
durante el imperio Otomano y conocidos entonces
como “trehala”; de ahi que Berthelot llamo al
azlcar “trehalosa”. Aun hoy en dia, en cierta
época del aino en el desierto del Sinai, es posible
encontrar verdaderas nubes de estos escarabajos.

La trehalosa es un azlcar insipido, transparen-
te y que puede reemplazar al agua de los orga-
nismos, preservando intactas las estructuras de la
célula a pesar de la ausencia del liquido. En condi-
ciones de deshidratacion, la trehalosa es capaz de
estabilizar y proteger estructuras celulares como
membranas y proteinas, lo que permite a los orga-
nismos anhidrobiontes sobrevivir después de ciclos
de deshidratacion-rehidratacion. Algunos organis-
mos que acumulan trehalosa en su interior pueden
mantenerse deshidratados durante varios anos o
inclusive décadas. Hace unos afos un bidlogo inglés
que estudiaba musgos en el herbario del Museo de

Historia Natural de Londres los cuales habian sido

inventio

colectados en el siglo XIX, cometio la torpeza de
derramar agua sobre la planta. jCual no seria su
sorpresa, y nuestra, cuando de pronto empezaron
a caminar varios animales minusculos después de
ciento veinte ahos de estar deshidratados! Estos
organismos eran el “osito de agua” del grupo de
los tardigrados y algunos rotiferos. Por cierto, cabe
recordar que en el siglo XVIII fue Leeuwenhoek, el
inventor del microscopio, el primero en describir el
fenomeno de la criptobiosis. En una de sus prime-
ras observaciones, tomo polvo del techo de su casa
y después de ponerle unas gotas de agua observo
que algo empezd a moverse. En un articulo para
la Royal Society de Londres, escribio: “después de
un corto tiempo, empezaron a extender sus cuer-
pos y en al menos media hora una centena de ellos
empezaron a nadar”. Es probable que estos ani-
malillos correspondan a los rotiferos. Lamentable-
mente, esta observacion sirvio de apoyo durante
muchos afos a los creacionistas, quienes fueron
debidamente refutados un siglo después por Pas-
teur, y los bichos resucitadores quedaron en el ol-
vido. Fueron mas de cien afos después que Hooker,
un amigo de Darwin, vino a México y entre la flora
encontrada describid a la Selaginella lepidophylla
y a su capacidad de revivir horas después de estar
en contacto con el agua. Sin embargo, las bases
cientificas de la criptobiosis tuvieron que esperar
el final del siglo XX.

En un principio, la presencia de trehalosa fue
asociada principalmente a organismos criptobion-
tes o con vida latente sin agua, en donde este azu-
car se acumula en concentraciones del 10 al 20 por
ciento. Esta clase de organismos, donde se incluyen

las “plantas de resurreccion”, como la “doradilla”



(Selaginella lepidophylla), los crustaceos (Artemia
salina), la levadura del pan (Saccharomyces cere-
visiae), algunos nematodos (Ditylenchus dipsaci) y
tardigrados (Adoribiotus coronifer), tienen la in-
creible capacidad de sobrevivir durante afos a ni-
veles de deshidratacion extrema. En la actualidad
sabemos que la trehalosa también se encuentra
ampliamente distribuida en la naturaleza, en orga-
nismos tan diversos como bacterias, hongos, nema-
todos, insectos y plantas que de hecho contienen
genes funcionales que codifican para las enzimas
involucradas en la sintesis y degradacion. Recien-
temente descubrimos en nuestro laboratorio, con
métodos bioinformaticos, que al contrario de lo que
se pensaba, los mamiferos si tienen la capacidad de
sintetizarla. En Homo sapiens encontramos un gen
que se expresa especificamente en el rifion, el cual
es justamente un o6rgano donde se lleva a cabo una
osmorregulacion muy activa y en este proceso la
trehalosa juega un papel clave. La “doradilla” o
“flor de roca” tiene un uso medicinal desde tiem-
pos precolombinos y se describe en el Cédice Cruz-
Badiano de la medicina azteca. La podemos en-
contrar en los puestos de medicina naturista de los
mercados y los hierberos recomiendan esta planta
para curar padecimientos del rindn tomandola en
una infusion. Hoy en dia se siguen encontrando usos
medicinales para la trehalosa, por ejemplo en la
curacion de enfermedades graves como la osteopo-
rosis y la enfermedad congénita de Huntington. En
ambas, ayuda a reestablecer la estructura de las
células y proteinas danadas.

Ademas, se han descrito diversas funciones para
la trehalosa. En bacterias de los géneros Mycobac-

teria, Nocardia, Rhodococcus y Corynebacterium,
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forma parte de los glicolipidos de la pared celular.
En las levaduras y hongos, ademas de ser un fac-
tor crucial en la respuesta adaptativa a diferen-
tes tipos de estrés, es un componente de reserva
y un regulador del metabolismo de la glucosa. En
los insectos se consume durante el vuelo y es uti-
lizada como reserva de energia, siendo el azlcar
mas abundante en la hemolinfa y en los musculos
del torax.

La evolucion ha generado varias vias de sintesis
de trehalosa, las cuales se caracterizan por tener
diferentes sustratos, intermediarios y enzimas.
Hasta hace poco tiempo la literatura sobre el tema
contemplaba so6lo una via de sintesis, sin embargo,
su metabolismo es ampliamente requerido y varia-
do en los organismos, de tal manera que algunos
de ellos presentan mas de una forma de hacer tre-
halosa. La primera via descrita y al mismo tiempo
la mas ampliamente distribuida en diversas espe-
cies fue elucidada en 1958 por Leloir en levaduras
y esta presente también en bacterias y plantas. Su
degradacion la realiza una enzima altamente es-
pecifica, conocida como trehalasa, que da como
resultado dos moléculas de glucosa.

La trehalasa fue identificada en el hongo Asper-
gillus niger, y ha sido aislada de decenas de otros
organismos, usualmente de los mismos organismos
capaces de sintetizar trehalosa. Resulta intere-
sante que la trehalasa ha sido también aislada de
organismos que aparentemente no sintetizan tre-
halosa o donde no ha sido posible detectarla. En el
intestino delgado de varias especies de mamiferos
es posible encontrar la enzima trehalasa, incluy-
endo al Homo sapiens, que es un activo consumidor

de alimentos con trehalosa.
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Alimentos frescos con trehalosa
Al ser la trehalosa un disacarido no reductor, se
encuentra entre los az(icares menos reactivos qui-
micamente; es también altamente termoestable y
resistente a un amplio rango de pH. Estas caracte-
risticas han hecho que sea un azlcar muy utilizado
en la naturaleza y cumpla con diferentes propo-
sitos, los cuales dependen del sistema bioldgico
analizado. Por ejemplo, la “doradilla” y “el osito
de agua”, ademas de sobrevivir a la desecacion,
resisten la congelacion, calor a 100 °C y un exceso
de rayos equis. Ademas, existe una gran cantidad
de reportes donde se describe la preservacion de
células vegetales o animales a las que se les agrega
trehalosa y se pueden mantener deshidratadas y
viables durante varios meses a temperatura am-
biente. No seria extrano que en el futuro la treha-
losa permitiera trasportar en viajes interestelares
a distintos organismos, incluidos humanos, en vida
latente para ser rehidratados al llegar a su destino.
La trehalosa se encuentra de forma natural
en muchos de los alimentos consumidos en la
dieta del ser humano desde hace siglos, como los
hongos, el pan, la miel, el vinagre, la cerveza y el
vino. Si tomamos en cuenta que la elaboracion de
vinos y cerveza se remonta a hace mas de siete
mil afios en Babilonia, no seria inexacto afirmar
que el consumo de trehalosa se inicid desde
entonces, ya que este azlcar se encuentra en
altas concentraciones en la levadura. Hoy en dia se
acepta que la biotecnologia, entendida como el uso
de los organismos para producir bienes, servicios
y productos comerciales, se inicid precisamente
con el uso de las fermentaciones; por lo que

podemos afirmar que el consumo de trehalosa
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es casi tan antiguo como la civilizacion misma.
Cabe también destacar que los antiguos egipcios
utilizaron la miel para momificar, lo cual indica
que desde entonces se conocia esta extraordinaria
capacidad de ciertos productos -que hoy sabemos
que la contienen- para preservar células en estado
deshidratado. En la actualidad se empieza a usar
para preservar alimentos como purés y rebanadas
de frutas o carnes. La pruebas piloto indican que
después de rehidratar frutos que han estados secos
con trehalosa sin refrigeracion, éstos recuperan
su sabor, aroma, consistencia y color sin perder
sus propiedades alimenticias. Por lo que un chef
que se jacte de usar productos frescos pero no los
pueda obtener mas que en paises lejanos, podra
acudir al mercado por sus frutos o carnes secados
con trehalosa y servirlos, después de rehidratados,
como frescos. Igualmente, podremos desayunar
cereal que incluya en el empaque fruta secada con
trehalosa, y que al agregar la leche se rehidrate
y nos sepa como recién cortada del arbol. Los
estudios clinicos sefialan que la intolerancia a la
trehalosa entre la poblacion es mas baja que a la
lactosa de la leche, lo cual la hace un producto

altamente seguro.

Cultivos resistentes a la sequia

El cambio climatico por la contaminacion ha gene-
rado una desertificacion creciente y una reduccion
de las areas de cultivo, y plantea un reto que es
urgente resolver. Una alternativa seria disponer de
cultivos resistentes a la sequia, salinidad o tempe-
raturas extremas. Sin embargo, durante anos los
agronomos han tratado sin éxito de mejorar ge-

néticamente la tolerancia a la sequia, en diversos



granos como el trigo, el maiz y el arroz, los princi-
pales cultivos en extension sembrada y consumo, y
que han sido la base de la alimentacion de paises
y regiones enteras en el mundo. Es mas, la domes-
ticacion de estas plantas permitio la sedentariza-
cion y el desarrollo social y cultural.

En la mayoria de las especies el crecimiento
y periodo reproductivo esta sincronizado con
la estacion de lluvias. Una vez terminadas las
lluvias, las semillas en los frutos adquieren la
capacidad de resistir la desecacion y mantenerse
latentes hasta la siguiente estacion pluvial. Por
cierto, las semillas de la mayoria de las plantas
también contienen sustancias osmoprotectoras
como la sacarosa y la rafinosa. Por el contrario,
los organismos que habitan en ambientes humedos
tienen mecanismos simples de adaptacion a la
falta de agua o bien carecen de ellos del todo.
Tal es el caso de los helechos o las semillas de
muchas especies de plantas de una selva tropical,
que no resisten la desecacion y estan adaptadas
para germinar casi inmediatamente después
de formadas. A medida que los ambientes y
nichos se alejan del agua y la presencia de ésta
es mas escasa, hasta llegar a los desiertos, las
adaptaciones metabdlicas y anatomicas se hacen
mas complejas y sofisticadas. Este seria el caso de
los cactus o los agaves, que estan practicamente
acorazados para evitar la pérdida del agua. El
caso de las plantas de resurreccion, que habitan
sobre suelos rocosos con poca agua, generalmente
en zonas aridas, es distinto. Pueden sobrevivir
anos sin agua y en cuanto llueve crecen y se
reproducen por un mecanismo primitivo como son

las esporas.
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En afos recientes, en algunos paises, incluido
el nuestro, se han realizado experimentos que de-
muestran que la trehalosa puede ser sintetizada en
otras plantas ademas de las de resurreccion. Estos
trabajos, incluido el nuestro, fueron realizados en
plantas transgénicas con el objetivo de conferir to-
lerancia al estrés por deshidratacion. Se han obte-
nido plantas de Arabidopsis, tabaco, papa y arroz
que expresan los genes de sintesis de trehalosa pro-
venientes, ya sea de planta, levadura o bacteria.
Estas plantas son capaces de mantenerse durante
semanas en estado de deshidratacion. Si se riegan
de nuevo las plantas al cabo de este tiempo, se re-
cuperan totalmente.

En este momento estamos llevando a cabo ex-
perimentos de transgénesis en otros cultivos que
podrian tener gran impacto en la agricultura, sobre
todo en la de temporal que constituye el 79 por
ciento en nuestro pais y aqueja a los agricultores
mas pobres. Ademas de esta nueva caracteristica,
encontramos que la trehalosa tiene un papel im-
portante en la regulacion del desarrollo y el meta-
bolismo del carbono en las plantas. En Arabidopsis
thaliana nuestro grupo de investigacion ha demos-
trado que la sintesis de trehalosa tiene un papel
importante en el desarrollo temprano de la planta
y en los procesos de sefalizacion mediada por azl-
cares y acido abscisico, el cual es un fitorregulador
que juega un papel clave en la adquisicion de la
tolerancia al estrés abiotico. Para finalizar, recien-
temente aislamos mutantes de Arabidopsis insen-
sibles a trehalosa, que seran de gran interés para
ayudar a entender el mecanismo por medio del cual

la trehalosa actda en la regulacion génica.
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