
El Origen de la Celula�Como� se originaron las celulas� ? Uno de los rompecabezas mas� complicados del origen de la vidaes como� se formaron las primeras celulas� y su metabolismo. Pudiera pensarse que las primerascelulas� fueran como los organismos mas� pequenos~ y simples que viven hoy en d�a� , los microbiosconocidos como micoplasmas.Las celulas� de los micoplasmas son realmente diminutas, mas� de mil millones de veces menoresque un protozoo, y albergan tan solo� una fraccion� del ADN y de las prote�nas� normalmente pre-sentes en una celula� . Pero todos los micoplasmas son parasitos� , versiones menores y simpli�-cadas de microorganismos mayores de vida libre, y solo� pueden crecer y reproducirse en el inte-rior de otras celulas� , por lo general de mam�feros� , un modo de vida claramente imposible paralas primeras formas de vida.Las bacterias comunes ofrecen un modelo alternativo, pero los microbios de vida libre sondemasiado complejos , compuestos de cientos de pol�meros� diferentes ( entre ellos , unos quinientostipos de ARN) , mas� de un millar de enzimas y decenas de miles de moleculas� . Las primerascelulas� debieron ser considerablemente mas� simples .Para conocer como� eran las primeras celulas� es necesario levantar el velo evolutivo que separa lavida actual de sus principios . Esta tarea apenas ha comenzado. Los avances en la comprension�de la historia temprana de la vida solo� se producen progresivamente, as�� que hasta que no sedisponga de un modelo del origen de los monomeros� y los pol�meros� parecer�a� ocioso atacar estacompleja cuestion� .Pero aunque apenas se conozca nada con certeza acerca del origen de la vida celular, s�� esta�claro que ocurrio� segun� una secuencia de tres estadios :1 . Es probable que ya existieran sistemas qu�micos� que la mayor�a� de cient��cos� describir�an�como vivos antes de que fueran empaquetados en celulas� . La evidencia fosil� de este estadio pre-celular pudiera no llegar a descubrirse nunca, puesto que su composicion� qu�mica� ser�a�demasiado fragil� para conservarse, pero se cree que durante un cierto periodo la Tierra primitivaestuvo poblada por moleculas� vivas, genes desnudos primordiales de acidos� nucleicos capaces deautorreproducirse.2 . A causa de su composicion� qu�mica� , estos y otros compuestos organicos� del caldo primordialhabr�an� acabado por agregarse en diminutos lobulos� protocelulares , ancestros potenciales decelulas� con pared celular. Las pruebas emp�ricas� de este estadio parecen haberse evadido tam-bien� de la historia, si bien es posible que algun� d�a� se hallen celulas� fosiles� mas� antiguas que lasmas� antiguas conocidas en la actualidad.3 . Las primeras celulas� estar�an� impulsadas por una forma sencilla de metabolismo queestablecio� las bases para la evolucion� posterior de una maquinaria metabolica� mas� compleja.Consideremos cada uno de estos estadios por separado.El problema de la gallina y el huevoLa vida puede multiplicarse solamente si la informacion� qu�mica� almacenada en los acidos� nu-cleicos de los cromosomas se copia y se transmite a la descendencia. La mayor parte de estainformacion� dirige la s�ntesis� de prote�nas� enzimaticas� , entre las cuales se encuentra un tipoespecial ( las polimerasas) que se necesitan para copiar los propios acidos� nucleicos . As�� pues, que�fue primero, los acidos� nucleicos necesarios para sintetizar las polimerasas, o las enzimas nece-sarias para sintetizar los acidos� ?Durante muchos anos~ , los intentos por resolver este problema, que recuerda al de la gallina y elhuevo, se centraron en el ADN y el papel que desempena~ en la fabricacion� de prote�nas� enz-imaticas� . Pero como el propio ADN es un producto de la evolucion� , una version� joven y mas�1



avanzada de un acido� ribonucleico antecesor mas� primitivo, la atencion� paso� a centrarse sobre elARN como almacen� de informacion� genetica� primigenio de la vida.A principios de los anos~ ochenta, este cambio de enfoque recibio� su recompensa con el des-cubrimiento de los ribozimas, un tipo especial de ARN que no solo� alberga informacion� , sino queademas� actua� como un sistema multienzimatico� . Aunque todos los ribozimas modernos sonlargos y complejos , las cortas partes que tienen propiedades enzimaticas� son mas� sencillas ypudieran asemejarse a los ARNs de la vida primitiva.Al igual que las prote�nas� enzimaticas� , los ribozimas pueden dividir moleculas� o unirlas , yalgunos pueden realizar ambas funciones. Algunos son auto-divisivos, capaces de seccionar unaparte de la propia molecula� y volver a unir los trozos resultantes . Otros pueden cortar una partede ellos mismos y moverla a otro lugar en la molecula� . Aun otros son capaces de ensamblarhebras de ARN.Aunque no se ha encontrado ningun� ribozima capaz de hacer una copia completa de s�� mismo, elrepetido cortar y pegar de que son capaces algunos demuestra una habilidad elemental para laautorreproduccion� . Algunos experimentos en los que se juntan en tubos de ensayo varias ver-siones de estos h�bridos� de gen y enzima muestran como� habr�a� podido iniciarse su evolucion� .Esta serie de descubrimientos recientes hace razonable la concepcion� de un mundo precelular enel cual genes desnudos primordiales de ARN se reprodujeran a si mismos sin la ayuda de pro-te�nas� enzimaticas� .El ob jetivo ultimo� de crear vida en un tubo de ensayo, de fabricar a partir de cero moleculas�vivas que se autoensamblen y se autorreproduzcan es cada vez menos un tema de ciencia-�ccion� .Las celulas� son como burbujas de jabon� . Es obvio que los sistemas vivos necesitan celulas� . S i losjugos de los organismos no estuvieran contenidos, se desparramar�an� , se mezclar�an� con el medioy perder�an� el orden. Esta separacion� , que quiza� no fuera necesaria para los genes desnudos pri-mordiales , se hizo obligatoria a medida que la vida gano� en complejidad.La clave para entender el origen de las celulas� esta� en el adagio de los profesores de qu�mica� : losemejante disuelve a lo semejante. El aguarras� y la pintura se mezclan facilmente� porque sonqu�micamente� semejantes . Pero el agua y el aceite no se mezclan porque su estructura qu�mica�es muy diferente.Las moleculas� de agua (H20) tienen forma de V con los dos atomos� de hidrogeno� en las puntasde la V y el atomo� de oxigeno en la base. G racias a esta disposicion� , las moleculas� de agua fun-cionan como diminutos imanes: en un polo estan� los hidrogenos� con carga positiva, y en el otropolo, el oxigeno, con carga negativa. Las moleculas� de aceite, en cambio, no estan� cargadas, cualtrocitos de plastico� o de madera. As�� , las moleculas� de aceite forman bolas en el agua porquetienen mas� a�nidad entre ellas ( lo semejante disuelve a lo semejante) que con el agua que lasrodea.Los jabones son compuestos especiales que construyen un puente entre el agua y el aceite. Losatomos� cargados de uno de los extremos de una molecula� de jabon� el extremo hidro�lo� ( cona�nidad por el agua) se disuelven en agua. El resto de la molecula� es hidrofobo� ( con aversion� alagua) . una larga cadena de atomos� de hidrogeno� y carbono qu�micamente� semejante al aceite yla grasa, en los que se disuelve facilmente� . El jabon� funciona porque mientras uno de losextremos se mezcla con el agua, el otro extremo disuelve la grasa.Las celulas� tuvieron su origen en procesos qu�micos� parecidos. El caldo primordial era un ligeroconsome� en el cual los compuestos organicos� hidrofobos� se juntaban en grumos de forma naturalsegun� el parecido de su estructura qu�mica� . Entre estos compuestos se contaban cadenas dehidrogeno� y carbono, hidrocarburos como las colas de las moleculas� de jabon� . Algunas de estasmoleculas� ten�an� un extremo cargado electricamente� y, cual jabones, tend�an� a agregarse for-mando pequenas~ burbujas en las que los extremos cargados de las moleculas� apuntaban hacia elagua y las colas hidrofobas� se congregaban en el interior, mezclandose� con otros compuestosorganicos� hidrofobos� . 2



Podemos vislumbrar el origen de las celulas� por este proceso, aunque solo� vagamente. Aunque�na y fragil� , la piel de las burbujas proteg�a� los compuestos organicos� concentrados en su inte-rior, donde pod�an� reaccionar y formar nuevas con�guraciones. C on el tiempo, una segunda capade moleculas� semejantes al jabon� se combino� espalda contra espalda con la primera para formaruna pel�cula� de dos capas, una estructura semejante a la de las membranas de las celulas�actuales . La capa externa separa la celula� del medio externo, y la capa cargada interna encierrauna mezcla acuosa de compuestos organicos� . Mas� tarde, esta doble capa exible se robustecio�con la adicion� de prote�nas� a la membrana. Estas ayudaban a mantener un intercambio contro-lado de nutrientes y desechos con el exterior. Todav�a� hab�a� de reforzarse con una robustabanda de carbohidratos y prote�nas� que la transformo� en una resistente capsula� , como la queconforma las paredes celulares de las bacterias actuales. La estructura f�sica� , la con�guracion�genetica� y los primeros mecanismos de produccion� de energ�a� de las celulas� evolucionaron al un�-�sono desde el origen de la vida, y no uno tras el otro.Pero una buena parte de la maquinaria metabolica� no evoluciono� hasta mucho mas� tarde, mil-lones de anos~ despues� de que aparecieran las primeras celulas� .Los fundamentos de la vidaEl metabolismo, el conjunto de procedimientos que permiten a las celulas� fabricar y rompermoleculas� , es sorprendentemente simple. No se inventaron mas que unas pocas v�as� , casi todasellas versiones revisadas de v�as� mas� antiguas. El metabolismo se erigio� como las murallas deuna ciudad medieval, construidas en estadios sobre las piedras colocadas por generaciones ante-riores .La historia del metabolismo no es mas� que un ejemplo de como� la evolucion� construye poco apoco sobre sistemas ya existentes . Por que� opera la evolucion� de este modo es facil� de com-prender. Las celulas� son como relo jes incre�blemente� intrincados, compuestos por un numero�enorme de partes que para funcionar dependen de otras por v�as� complejas .Las grandes modi�caciones conducen al desastre. Pero se pueden hacer pequenos~ cambios, y unpequeno~ cambio tras otro acaban por dar lugar a una modi�cacion� notable. Este principio deconservadurismo y econom�a� , una importante leccion� sobre el proceso evolutivo, ayuda a resolverrompecabezas tan interesantes como por que� los humanos respiran ox�geno� y por que� la vida sedivide entre consumidores y consumidos.Se conocen alrededor de dos millones de especies de organismos vivos ( y quedan de tres a cincoveces mas� especies por conocer) . Para mantenerse vivas, todas ellas requieren dos cosas esen-ciales : CHON y energ�a� . La reproduccion� y la evolucion� van de la mano. Los organismos nopueden evolucionar sin reproducirse, pero para reproducirse requieren CHON, para formar ladescendencia, y tambien� energ�a� .Solo� se han inventado dos modos de satisfacer estas necesidades: autotro�a, la estrategia de lasplantas ; y heterotro�a, la estrategia de los animales .Los fundamentos de la vida Para satisfacer el requerimiento de CHON (moleculas� de Carbono,Hidrogeno� , Ox�geno� y Nitrogeno� ) , los autotrofos� ( que se alimentan a s�� mismos; del griego autos,uno mismo, y trophos, alimentar) absorben nutrientes simples ( generalmente dioxido� de carbono,agua, nitrato y fosfato) y construyen con ellos las moleculas� organicas� que los han de sustentar.Algunos autotrofos� ( los llamados quimioautotrofos� ) obtienen la energ�a� para la s�ntesis� demoleculas� organicas� de reacciones qu�micas� no alimentadas por la luz, pero la mayor�a� son foto-sintetizadores ( o sea, fotoautotrofos� ) , plantas o microorganismos semejantes que obtienen laenerg�a� de la luz del sol para fabricar compuestos organicos� simples como la glucosa. En ambostipos de autotrofos� , parte de la energ�a� absorbida se almacena en los enlaces qu�micos� que unenC , H, O y N, y puede liberarse mas� tarde cuando el organismo la necesite.Los autotrofos� se construyen a si mismos y se alimentan a s�� mismos: toman CHON del mediopara fabricar compuestos organicos� que pueden luego romper para utilizar la energ�a� que alma-cenan. 3



Los animales y organismos semejantes ( protozoos, hongos y la mayor�a� de los microbios no foto-sintetizadores) siguen una estrategia diferente, la heterotro�a ( que se alimentan de otros ; delgriego heteros, otro, y trophos, alimentar) . Los heterotrofos� obtienen CHON de la comida y laenerg�a� de los enlaces que unen los atomos� en las moleculas� organicas� de la comida. Tal comoOparin intuyo� hace decadas� , los animales son metabolicamente� mas� sencillos que las plantas .Los heterotrofos� usan alimentos preparados: solo� necesitan romperlos . En cambio, las plantas yotros autotrofos� tienen que hacer su propia comida para luego romperla.La estructura del mundo vivo actual no es compleja. S olo� existen dos requerimientos, CHON yenerg�a� , y solo� dos estrategias principales para satisfacerlos, la autotro�a y la heterotro�a. Elmundo vivo siempre ha tenido aproximadamente esta misma estructura, pero esta� , igual que lapropia vida, ha evolucionado desde unas ra�ces� mas� simples . C ada una de las dos estrategias seda en dos versiones, una primitiva ( que evoluciono� primero) y otra mas� avanzada ( que evolu-ciono� despues� ) . La diferencia radica en si el ox�geno� molecular ( 02 ) desempena~ un papel o no.En la forma primitiva de la fotos�ntesis� no se produce ox�geno� y, al igual que la forma primitivade la heterotro�a, tiene lugar en un ambiente anaerobio, es decir, en ausencia de ox�geno� .Pero el ox�geno� es fundamental en las versiones avanzadas de ambos: la forma avanzada de lafotos�ntesis� produce ox�geno� y la forma avanzada de la heterotro�a lo consume en la respiracion� .Dos requerimientos, dos estrategias principales y dos unicas� versiones de cada estrategia: unaprimitiva y otra avanzada.Una vez inventadas por los microbios primitivos, mucho antes de que aparecieran las plantas,este modelo se ha transmitido a todos los ecosistemas. Por eso el mundo esta� dividido entre het-erotrofos� que consumen y autotrofos� que son consumidos ( y por eso nosotros, como otros het-erotrofos� , dependemos tanto de la vida vegetal) .La evolucion� es notablemente conservadora! Esta es una buena historia, pero es cierta? Losmicrobios estan� relacionados solo� remotamente con las plantas y animales actuales . Como�pudieron transmitir sus mejunjes metabolicos� a lo largo de miles de millones de anos~ y billonesde generaciones?La evolucion� preempaquetadaSe sabe la respuesta, y los actores son dos grupos de eubacterias : las cianobactenas y las bacte-rias purpureas� .La forma avanzada de la fotoautotro�a, la fotos�ntesis� oxigenica� ( que produce ox�geno� ) , fueinventada por las cianobacterias hace unos 3 . 500 millones de anos~ cuando la Tierra se encon-traba en su infancia. Mucho mas� tarde, hace quiza� tan solo� 2 . 000 millones de anos~ , uno de susdescendientes fue tragado por un organismo unicelular eucariota. Como la cianobacteria cap-turada ( pero no digerida) llevaba consigo la maquinaria metabolica� para la fotos�ntesis� , seestablecio� entre ambos organismos una relacion� simbiotica� ( yo por ti, tu� por m�� ) . La cianobac-teria funcionaba como una practica� factor�a� interna de comida, mientras que el huesped� eucar-iota proporcionaba refugio ( este tipo de relacion� recibe el nombre de endosimbiosis) . C on eltiempo, la alianza se hizo mas� fuerte, la mayor�a� de los genes de la cianobacteria se trans�rieronal huesped� y los endosimbiontes evolucionaron hasta convertirse en las estructuras que hoy cono-cemos como cloroplastos , unos cuerpos celulares protegidos por una membrana ( organulos� ) quealbergan el aparato fotosintetizador en los fotoautotrofos� eucariotas como las plantas .Una secuencia de eventos similar condujo a la formacion� de la celula� eucariota, que respiraox�geno� : bacterias purpureas� endosimbiontes evolucionaron hasta convertirse en las factor�as� deenerg�a� aerobicas� de las celulas� eucariotas, los organulos� cil�ndricos� conocidos como mitocon-drias . La evolucion� de la endosimbiosis proporciono� a los eucariotas la maquinaria metabolica�para la fotos�ntesis� y la respiracion� ya preempaquetada y lista para usar en unos sistemas yaprobados y perfeccionados.La validez de la leccion� persiste: la evolucion� es realmente conservadora y economica� !4



La evolucion� preempaquetada explica por que� se encuentra el mismo tipo de fotos�ntesis� en lasplantas y en las cianobacterias , pero no explica sus inicios . Es una version� refundida de unainvencion� mas� temprana o se invento� desde cero en las cianobacterias hace miles de millones deanos~ ? Y que� origen tuvo la respiracion� aerobica� ? La respiracion� requiere ox�geno� ; entonces,como� pudo establecerse si no hab�a� ox�geno� en la atmosfera� primitiva?En pocas palabras, si la evolucion� solo� construye sobre algo que ya existe, como� se producen lasinvenciones?La forma de vida mas� primitiva extrae energ�a� de la fermentacion� del azucar�Empecemos por el principio. Entre las formas de vida mas� primitivas exist�an� algunas que real-izaban la glucolisis� , una forma de fermentacion� (metabolismo anaerobio) basada en escindir unamolecula� de seis carbonos de glucosa ( C6 H1 2O6) en dos moleculas� de tres atomos� de carbonode piruvato. La reaccion� produce energ�a� , que se libera al romperse los enlaces qu�micos� de laglucosa, y parte de esta energ�a� se almacena para su uso futuro en un compuesto denominadoATP ( trifosfato de adenosina, en sus siglas inglesas) . Cada vez que se escinde una molecula� deglucosa se forman dos unidades de energ�a� ( dos moleculas� ricas en energ�a� de ATP) .La glucolisis� es casi tan antigua como la vida misma. Es fundamental para la vida y se da entodos los organismos. Un paquete de diez reacciones aceleradas por sendas enzimas esdemasiado grande para haberse originado mas� de una vez. Ademas� se trata del mecanismobiologico� de produccion� de energ�a� qu�micamente� mas� sencillo, se produce en el citosol acuoso delas celulas� ( en lugar de precisar un organulo� o membranas como en los sistemas mas� avanzados) ,libera mucha menos energ�a� que los mecanismos mas� avanzados y es anaerobio como corre-sponde al ambiente primitivo.La glucolisis� requiere glucosa. Pero los experimentos sobre la Tierra primitiva del tipo del deMiller demuestran que en el caldo primordial se encontraban muchos otros azucares� . As�� pues,por que� se convirtio� la glucosa en el combustible universal de la vida? Probablemente porque esparticularmente resistente, siendo el azucar� de seis carbonos menos sensible a cambios de tem-peratura, acidez y otros . En un ambiente severo, la glucosa era el azucar� mas� facil� de obtener.De acuerdo con esta concepcion� ( de Oparin-Miller) , la Tierra primitiva estaba poblada pormicroorganismos heterotrofos� anaerobios que se alimentaban de glucosa en el caldo primordial.Pero al multiplicarse, estas celulas� simples hab�an� de acabar por agotar el suministro de glucosa.S i no hubiera aparecido una nueva fuente de glucosa, habr�an� acabado al borde de la extincion� yla glucolisis� se habr�a� perdido para siempre.Una nueva fuente de combustibleEl problema era la escasez de glucosa. Para mantenerse. la vida necesitaba encontrar una fuentede glucosa mas� abundante. Se hallo� una solucion� inicial en la evolucion� de unos microbioscapaces de fabricar glucosa por si mismos mediante una suerte de glucolisis� al reves� . La fabri-cacion� de glucosa ( tecnicamente� , bios�ntesis� de glucosa) comporta once pasos enzimaticos� . S ietede estos� utilizan los mismos enzimas que la glucolisis� , pero operan en sentido inverso. Para con-struir un sistema de fabricacion� de glucosa no se tuvo que cambiar la glucolisis� para nada, seduplicaron los genes de siete de los enzimas y solo� hubo que anadir~ cuatro enzimas adicionales .En lugar de inventar un nuevo juego de genes y enzimas, la evolucion� fue conservadora yeconomica� .Como� puede el mismo juego de enzimas catalizar una secuencia de reacciones qu�micas� haciadelante y hacia atras� ? , y por que� solo� se trans�rieron a la nueva v�a� siete de los enzimas de laglucolisis� , y no los diez' ? Imaginemos un tren de juguete que se mueve sobre una v�a� . S i la v�a�se extiende sobre un plano, se necesita la misma fuerza para moverlo en un sentido que paramoverlo en el opuesto. As�� ocurre con la mayor�a� de las reacciones catalizadas por enzimas: conla misma facilidad que el enzima acelera la reaccion� en un sentido, la acelera en el sentidoopuesto. S e trata de reacciones reversibles . Pero el caso es diferente si la v�a� discurre por unacolina. Para que el tren suba la cuesta se necesita energ�a� adicional, mientras que cuando el trenba ja por la cuesta se libera energ�a� ( debido a la gravedad) .5



De igual modo, las reacciones enzimaticas� que o bien consumen energ�a� o bien la liberan ( lib-erada o absorbida por moleculas� de ATP) solo� ocurren facilmente� en un solo sentido. Enesencia. son irreversibles. Durante la glucolisis� , dos de las reacciones requieren energ�a� mientrasque una tercera la libera. Estos son los tres pasos irreversibles que catalizan los cuatro nuevosenzimas inventados para la bios�ntesis� de glucosa. No obstante, esta solucion� a la escasez decombustible habr�a� sido, a lo sumo, una solucion� temporal, un parche. Las celulas� que fabricanglucosa de este modo usan tres veces mas� energ�a� de la que obtienen durante la fermentacion� dela glucosa. Ningun� organismo puede sobrevivir durante mucho tiempo consumiendo mas� energ�a�de la que produce. Al igual que cargar gastos a una tarjeta de credito� , esta solucion� , valida� acorto plazo, a largo plazo solo� puede traer problemas.Pero la bios�ntesis� de glucosa fue un punto de partida que pronto dio pie a la solucion� de�nitivaal problema energetico� de la vida: la evolucion� de una nueva v�a� de s�ntesis� de glucosa que usabala energ�a� de la luz.Pero antes era necesario solucionar otro problema.El nitrogeno� plantea un problema: Aunque la glucosa es una fuente practica� de carbono,hidrogeno� y oxigeno. la vida tambien� necesita nitrogeno� para las prote�nas� . los acidos� nucleicosy el ATP. Cual� es la fuente de nitrogeno� ? Para que los microbios heterotrofos� anaerobios pros-peren basta con proporcionarles glucosa ( fuente de CHO y energ�a� ) y amoniaco ( fuente de N) .Ambos deb�an� ser abundantes cuando se origino� la vida, pero el amoniaco ( NH3) pronto se hizoescaso. La luz UV rompe facilmente� los enlaces qu�micos� que unen el nitrogeno� al hidrogeno� enel amoniaco. Como practicamente� no hab�a� ox�geno� molecular ( 02 ) en la atmosfera� primitiva, lacapa de ozono (O3 ) estratosferico� que hoy forma un escudo contra la radiacion� UV no exist�a� yel amoniaco se destru�a� con rapidez. El nitrato (NO3 ) , la otra fuente de nitrogeno� utilizada pormuchos otros microorganismos, era tambien� escaso. En la actualidad se forman grandes canti-dades de nitrato cuando el nitrogeno� y el ox�geno� se combinan durante las tormentas electricas� ,pero esto no pod�a� ocurrir en la atmosfera� primitiva porque no conten�a� oxigeno.Debido a la necesidad de obtener nitrogeno� , la escasez de amoniaco y de nitrato planteaba unserio problema para la vida. Solo� quedaba otra fuente por explotar: el abundante gas nitrogeno�de la atmosfera� . Pero los atomos� de nitrogeno� de N2 estan� unidos fuertemente mediante tresenlaces . Para romperlos era necesario inventar un nuevo sistema enzimatico� . El agente respons-able de combinar el nitrogeno� atmosferico� con el hidrogeno� y �jarlo en forma de amoniaco sedenomina nitrogenasa o complejo Nif, y la pieza clave del complejo es una prote�na� , la ferre-doxina. Como la �jacion� de nitrogeno� es una reaccion� energeticamente� muy costosa, el complejoNif solo� entra en accion� como ultimo� recurso cuando ya se ha agotado el suministro de amoniacoy nitrato. Un sistema tan costoso no hubiera evolucionado de no haber sido esencial para lavida.El complejo Nif movido por la ferredoxina, data de los primeros estadios del origen de la vida,cuando no hab�a� ox�geno� en la atmosfera� . La mayor�a� de las eubacterias primitivas y de lasarqueobacterias pueden �jar el nitrogeno� atmosferico� ; en cambio, los eucariotas, que evolu-cionaron mucho mas� tarde, no pueden.Al igual que otros sistemas enzimaticos� antiguos, la �jacion� de nitrogeno� se frena en presenciade trazas de ox�geno� molecular. La �jacion� de nitrogeno� tiene lugar solo� si el sistema enzimatico�esta� aislado del 02 .Incluso en cianobacterias productoras de ox�geno� , que han desarrollado celulas� y mecanismosqu�micos� especiales para proteger el sistema de �jacion� de nitrogeno� .Como� se origino� la ferredoxina?Los cincuenta y cinco aminoacidos� que forman la ferredoxina de una bacteria t�pica�( C lostridium) estan� ordenados de una manera que desvela la historia de la molecula� .6



La prote�na� comenzo� con solo� cuatro aminoacidos� . El gen de este cuarteto se multiplico�repetidas veces para formar un gen mayor de una protoferredoxina compuesta por veintiochoaminoacidos� , es decir, siete cuartetos unidos en una cadena. Mutaciones posteriores anadieron~otro aminoacido� y cambiaron otros de lugar. y luego el gen esta prote�na� de veintinueve aminoa-�cidos se duplico� para dar lugar a una ferredoxina primitiva de cincuenta y ocho aminoacidos� delongitud.Tras varias mutaciones, se eliminaron tres aminoacidos� de uno de los extremos de la molecula�para formarse �nalmente la ferredoxina del C lostridium actual. Utilizando como pieza de con-struccion� el cuarteto inicial, la ferredoxina evoluciono� simplemente por copia y reestructuracion�de un sistema que ya funcionaba. Nuevamente, la evolucion� fue conservadora v economica� .La copia de genes debio� de ser especialmente frecuente durante el desarrollo inicial de la vida,cuando el CHON y la energ�a� eran escasos . En experimentos de laboratorio con bacterias culti-vadas en medios pobres se ha visto que las que sobreviven son casi invariablemente mutantesque poseen varias copias extra de enzimas metabolicos� . Aun en un medio normal, se encuentrangenes duplicados en aproximadamente una de cada mil bacterias , de modo que en mil millonesde bacterias ( un tamano~ normal para una colonia de organismos tan pequenos~ ) hay mas� omenos un millon� con copias extra.Mientras haya al menos una copia que funcione, las otras pueden mutar sin causar problemas yas�� se producen a veces genes que codi�can enzimas mas� rapidos� que los originales. Una vez ini-ciado el desarrollo de la vida, la copia de genes le dio abundante grano al molino evolutivo.Segun� el esquema bosquejado hasta el momento, la estrategia primera de la vida fue la het-erotro�a anaerobia, para la cual se obten�a� CHO del consome� primordial, N del nitrogeno�atmosferico� ( y de amoniaco y nitrato, si hab�a� ) y energ�a� de la fermentacion� .Pero la glucosa era un combustible escaso incluso despues� de que algunas celulas� encontraranuna manera de producirlo. Este problema se soluciono� con la aparicion� de los autotrofos� capacesde hacer la fotos�ntesis� , un proceso que produce grandes cantidades de glucosa ( a diferencia delos mecanismos no biologicos� ) de un modo energeticamente� rentable ( a diferencia de la bios�n-�tesis de glucosa) .La fotos�ntesis� se puede hacer de dos maneras, una primitiva y otra avanzada, que tienen muchoen comun� . Utilizan pigmentos parecidos y procedimientos qu�micos� semejantes para fabricar elmismo producto ( glucosa) a partir de la misma materia prima ( dioxido� de carbono) medianteuna v�a� metabolica� practicamente� identica� ( la bios�ntesis� de glucosa usando energ�a� de la luz) yambas se encuentran en miembros del dominio de las eubacterias .Los fotosintetizadores primitivos, que eran variedades de bacterias fotosinteticas� , utilizan bacte-riocloro�la para captar la luz y no producen oxigeno como producto derivado ( es decir, es unproceso anoxigenico� ) . Los fotosintetizadores avanzados, las cianobacterias , utilizan cloro�la ( delmismo tipo que se encuentra en las plantas) para captar la energ�a� de la luz y su fotos�ntesis� esoxigenica� , es decir, libera ox�geno� .Ambos tipos de fotosintetizadores pueden usar asimismo la energ�a� de la luz para auxiliar laabsorcion� de materia organica� del medio, un modo de vida ( fotoheterotro�a) que es aun� mas�primitivo que la fotos�ntesis� . A lo que parece, la energ�a� de la luz se utilizaba primero para coad-yuvar a la heterotro�a y solo� mas� tarde para la bios�ntesis� de glucosa en los fotosintetizadoresautotrofos� : otro ejemplo del conservadurismo y la econom�a� de la evolucion� .Aunque estrechamente relacionadas, las dos formas de fotos�ntesis� di�eren en varios aspectos .Las dos combinan hidrogeno� y dioxido� de carbono para fabricar glucosa, pero el hidrogeno� tienedistinta procedencia. En el proceso primitivo, el hidrogeno� proviene del gas hidrogeno� ( H2) , depequenos~ compuestos organicos� o de sulfuro de hidrogeno� (H2S ) . En la fotos�ntesis� avanzada, elhidrogeno� siempre procede del agua, y esta es la razon� por la cual se libera ox�geno� , que quedalibre cuando la molecula� de H20 se escinde para utilizar el hidrogeno� . Para usar el hidrogeno� delgas o de compuestos organicos� no hace falta mucha energ�a� , y para usar el hidrogeno� del H2Sapenas algo mas� ( 78 kilocalor�as� ) . 7



Pero el hidrogeno� y el ox�geno� estan� fuertemente unidos en las moleculas� de agua y para sepa-rarlos hace falta invertir mucha mas� energ�a� ( 1 1 8 kilocalor�as� ) . La fotos�ntesis� primitiva, la anox-igenica� , requiere menos energ�a� que la avanzada. Por ello, la primitiva es mas� sencilla. Utiliza unsolo fotosistema sensible a la luz para captar la energ�a� de la radiacion� solar, mientras que lafotos�ntesis� avanzada utiliza dos fotosistemas, vinculados por una cadena de enzimas que trans-�eren energ�a� del uno al otro.La evolucion� es casi siempre conservadora y economica� . S in embargo. la fotos�ntesis� avanzadarequiere mas� energ�a� y es mas� compleja que la primitiva. Que� compensa estos inconvenientes?La guerra de gases microbianaParte de la respuesta radica en la disponibilidad de hidrogeno� . En las formas que los fotosinteti-zadores primitivos pod�an� usar, el hidrogeno� era localmente abundante ( en fuentes termales yfumarolas , por ejemplo, donde burbujea el H2S hasta la super�cie) , pero deb�a� de ser escaso enotros lugares . El agua, en cambio, exist�a� en casi todos los ambientes . Al poder usarla, los foto-sintetizadores avanzados dispon�an� de nuevos ambientes que colonizar.Las interacciones con el ox�geno� molecular eran si cabe mas� importantes . Mientras que bastantrazas de oxigeno libre para inactivar los enzimas que usan las bacterias fotosintet�cas� � primitivaspara �jar nitrogeno� o fabricar bacteriocloro�la, las cianobacterias , que realizan la fotos�ntesis�oxigenica� , crecen sin problema en presencia de ox�geno� . Esta diferencia tuvo un enorme impactosobre la historia de la vida.Imaginemos lo que ocurrio� cuando el primer productor de ox�geno� aparecio� en escena. Losmicrobios de esta nueva cepa mutante, las primeras cianobacterias , compart�an� un ambiente deaguas someras con su ascendencia genetica� . las bacterias fotosinteticas� anaerobias , donde los dosgrupos compet�an� por la luz. Pero los recien� llegados tra�an� consigo una venta ja contundente enla lucha darwiniana. Su nuevo tipo de fotos�ntesis� produc�a� ox�geno� molecular, un gas toxico�para sus vecinos anaerobios. Hab�a� estallado una guerra de gases entre los microorganismos!Los ascendentes bacterianos se encontraban en una situacion� desesperada, incapacitados para�jar gas nitrogeno� o fabricar bacteriocloro�la. Su supervivencia estaba en entredicho: solo�pod�an� retirarse o morir. Gracias a unos cuantos trucos aprendidos tempranamente en su his-toria, las bacterias primitivas se retiraron y sobrevivieron.Cuando estos fotosintetizadores primitivos se originaron y empezaron a evolucionar, el mundoestaba practicamente� desprovisto de ox�geno� libre y banado~ en la letal radiacion� UV. Para foto-sintetizar ten�an� que estar expuestos a la luz del sol, pero si intentaban crecer en donde hubierademasiada luz, no lo contaban. Para solucionar este problema, viv�an� en los fondos lodosos delos mares someros, protegidos de la radiacion� UV por una capa de agua, y ademas� muchosdesarrollaron la capacidad de deslizarse para as�� poder escapar de ambientes demasiadoexpuestos . Cuando las cianobacterias productoras de ox�geno� invadieron la escena, los anaero-bios incapaces de moverse seguramente murieron a montones, pero las bacterias fotosinteticas�capearon el temporal retirandose� a un ambiente libre de oxigeno dentro de los lodos del fondo.Los fotosintetizadores primitivos, primitivos pero listos , sobrevivieron huyendo de la zona deguerra.En la actualidad, las cianobacterias y las bacterias fotosinteticas� viven armoniosamente encomunidades laminares de estromatolitos , donde coexisten porque disponen de pigmentos dis-tintos para captar la luz. Los productores de ox�geno� pueblan la capa mas� superior y los fotosin-tetizadores anoxigenicos� las capas inferiores ( y aun las bacterias anaerobias que no necesitan luzpueden habitar en capas inferiores) . Aunque la cloro�la de las cianobacterias absorbe la mayorparte de la luz, esto no acaba con las bacterias fotosinteticas� subyacentes porque su bacterioclo-ro�la es sensible a la luz de una longitud de onda tal que se �ltra hasta donde habitan.Por que� respiramos ox�geno� ? 8



Segun� el dicho, la basura de uno es el tesoro de otro. Para los anaerobios . el ox�geno� no solo� esel desecho de otros organismos; es un veneno mortal. Pero para los aerobios ocurre todo lo con-trario: el ox�geno� es un elixir. la esencia que propulsa el proceso sobre el que depende su propiavida, la respiracion� aerobia. Como� funciona y como� se formo� ? La respiracion� aerobia tiene trespartes .En primer lugar, la glucolisis� rompe la glucosa, produciendo piruvato y dos moleculas� de ATP(mas� agua) por cada molecula� de glucosa. En segundo lugar, se escinde el piruvato en un sis-tema c�clico� ( el ciclo del acido� c�trico� ) , en el que se forman dos nuevos ATPs, electrones ydioxido� de carbono. En tercer lugar, el ox�geno� interviene en un proceso por el cual los elec-trones provenientes del ciclo del acido� c�trico� se conducen por una cadena de transportadores deelectrones impulsados por enzimas. En este proceso se producen treinta y dos ATPs mas� . Entotal, treinta y seis moleculas� de ATP por cada molecula� de glucosa.Respirar ox�geno� por esta v�a� aerobia representa un enorme avance con respecto a la v�a� mas�primitiva de fermentacion� de la glucosa ( que consiste solo� en la glucolisis� ) . Por el proceso primi-tivo se obtienen tan solo� dos moleculas� de ATP por cada molecula� de glucosa metabolizada, loque equivale a un magro 2 por 1 00 de la energ�a� almacenada en una molecula� de glucosa. Medi-ante el proceso aerobio se obtienen treinta y seis , un descomunal 3 8 por 1 00 de la energ�a�disponible ( y una e�ciencia superior a la de la mayor�a� de motores de automoviles� , que es del 25por 1 00) .Cuales� son las ra�ces� evolutivas de este proceso vital y tan notablemente rentable? El origen dela primera parte, la glucolisis� , ya se ha explicado. Heredada de heterotrofos� anaerobios primi-tivos, precede en mucho a la aparicion� de formas de vida que respiran ox�geno� . La segundaparte, el ciclo del acido� c�trico� , tambien� proviene de otras manos, una version� invertida del ciclode reacciones oscuras de la fotos�ntesis� bacteriana. Y la tercera, la parte que consume ox�geno� ,es una version� renovada de los mecanismos qu�micos� que enlazan los dos fotosistemas sensibles ala luz de los fotosintetizadores oxigenicos� .Con la renovacion� y reutilizacion� de procesos inventados con anterioridad, la evolucion� nueva-mente se muestra conservadora y economica� . Las ra�ces� evolutivas de la respiracion� aerobiapueden verse en los ninos~ cuando juegan. Cuando corren rapido� y con esfuerzo, a veces les danagujetas y tienen que descansar un momento para recuperar el aliento. Por que� se ahviaentonces el dolor? Las agujetas se producen cuando los musculos� utilizan el ox�geno� tan rapido�que no queda su�ciente para realizar la respiracion� aerobia. A medida que la de�ciencia deoxigeno aumenta, la glucolisis� produce mas� piruvato del que puede metabolizarse y el exceso seconvierte en el acido� lactico� causante de las agujetas . Al recuperar el aliento, se restablece elequilibrio entre el suministro de ox�geno� y la produccion� de piruvato. Con tiempo su�ciente, elacido� lactico� acumulado se convierte en glucosa ( por la v�a� de la bios�ntesis� de glucosa) , quevuelve a entrar en el ciclo de la respiracion� . El ejercicio vigoroso obliga a los humanos y al restode los animales a volver a sus or�genes� metabolicos� primitivos, la glucolisis� y la bios�ntesis� deglucosa, dos procesos inventados por microbios anaerobios en un pasado geologico� distanteLos cuatro estadios del desarrollo del metabolismo modernoEl metabolismo que impulsa los ecosistemas actuales evoluciono� en cuatro estadios , todos ellos ,salvo el primero, versiones refundidas de los que hab�an� existido anteriormente:1 . Heterotro�a anaerobia ( fermentacion� ) Entre las v�as� metabolicas� mas� tempranas se cuenta laglucolisis� , una v�a� qu�mica� sencilla usada por los heterotrofos� anaerobios para generar energ�a� alromper la glucosa que obten�an� del medio. A medida que se agotaba el suministro de glucosa,las celulas� inventaron una version� inversa de la glucolisis� , la v�a� de bios�ntesis� de glucosa. Estav�a� permit�a� fabricar mas� glucosa, pero solo� serv�a� de medida provisional, puesto que requer�a�mas� energ�a� de la que produc�a� . El suministro de glucosa segu�a� siendo ba jo. Y el nitrogeno� , enformas que los organismos primitivos pudieran utilizar, tambien� era escaso, un problema quesolo� se soluciono� con la invencion� de la �jacion� de N2 mediante un complejo enzimatico� conferredoxina. S in embargo, el coste energetico� segu�a� siendo alto.9



2 . Fotoautotro�a anaerobia ( fotos�ntesis� anoxigenica� ) La capacidad de captar la energ�a� de la luzmediante pigmentos, resultado de la evolucion� en los heterotrofos� anaerobios , mejoro� los mediosde absorcion� de compuestos organicos� del medio. La modi�cacion� de esta maquinaria, basada enla bacteriocloro�la, permitio� asimismo usar C02 en lugar de compuestos organicos� como fuentede carbono celular. Al vincularse este mecanismo con la v�a� de la bios�ntesis� de glucosa, desar-rollada mas� tempranamente, nacio� la fotoautotro�a anoxigenica� , una forma primitiva de fotos�n-�tesis por la cual la energ�a� de la luz captada por un solo fotosistema se utiliza en la s�ntesis� deglucosa, el combustible celular universal. Este mecanismo era rentable y proporcionaba abun-dante glucosa. As�� la vida romp�a� al �n su dependencia de compuestos organicos� de origen nobiologico� . S in embargo, pasaba a depender de un suministro de hidrogeno� que solo� era abun-dante localmente.3 . Fotoautotrotia aerobia ( fotos�ntesis� oxigenica� ) La evolucion� produjo a continuacion� una formade fotoautotro�a mas� compleja que se basaba en dos fotosistemas de cloro�la sensibles a la luzque estaban vinculados y usaban una fuente particularmente abundante de hidrogeno� : agua( H2O) . Esta nueva forma cianobacteriana de fotos�ntesis� basada en la escision� del agua liberabaox�geno� , un gas toxico� para los anaerobios competidores . Incapaces de sobrevivir en este ambi-ente, algunos anaerobios se extinguieron mientras que otros se retiraron a un ambiente mas� tol-erante. Las cianobacterias quedaban libres para colonizar vastos espacios en toda la super�cie dela Tierra, soberanos indiscutibles de un nuevo reino.4. Heterotro�a aerobia ( respiracion� aerobio) La creciente abundancia de oxigeno molecular quela fotos�ntesis� cianobactenana bombeaba al medio ofrec�a� una oportunidad de oro a la vida.Cuando se combina ox�geno� con sustancias organicas� se libera energ�a� rapidamente� ( como ocurreen los incendios, por ejemplo) . Este es el e�ciente mecanismo de obtencion� de energ�a� queexplota la ultima� invencion� metabolica� , la respiracion� aerobia. Este proceso se realiza en trespasos .El primer paso, la glucolisis� , se tomo� prestado y sin modi�car del proceso de fermentacion� de lasbacterias anaerobias . El segundo paso, el ciclo del acido� c�trico� para la generacion� de electrones,es una version� refundida de un proceso qu�mico� inventado por las bacterias fotosinteticas� . Eltercer paso, una v�a� metabolica� que consume ox�geno� , es una version� modi�cada del sistema detransporte de electrones de la fotos�ntesis� oxigenica� .Al vincular estos tres procesos, la vida consiguio� una nueva y potente herramienta para laobtencion� de energ�a� .Los procesos metabolicos� clave de la vida actual ( la heterotro�a y la fotoautotro�a, anaerobias yaerobias) evolucionaron en microorganismos hace miles de millones de anos~ . Tanto si energ�a� yCHON circulan entre plantas y animales , como ocurre hoy, o tan solo� entre microorganismos,como ocurr�a� en el pasado distante, se utilizan los mismos sistemas y se aplican las mismasreglas . Los ecosistemas actuales no son, en este sentido, nada modernos. S on solo� versiones agran escala de aquel primer ecosistema que se establecio� entre microorganismos primitivos .Fotos�ntesis� basada en el SulfuronCO2 + nH2S ! (CH2O ) n + nH2O + nSTiene una barrera de energ�a� pequena~ .Fotos�ntesis� basada en el aguanCO2 + nH2O ! (CH2O ) n + nO2La utilizan la mayor�a� de las plantas actuales . Fue inventada por las cianobacterias .1 0



Quimios�ntesis�Es la produccion� de moleculas� organicas� , usando energ�a� qu�mica� de fuentes termales a alta tem-peratura. Es probable que esta� sea la primera forma de energ�a� utilizada por los seres vivos.Los carbohidratos generados por fotos�ntesis� o quimios�ntesis� son usados para formar enlaces defosfatos ricos en energ�a� , en base a fermentacion� y respiracion� .Fermentacion�C6H1 2O 6 = = = = > 2( CH3CH2OH) + 2( CO 2 ) + 2ATP ( Energia liberada: 1 1 8 kJ mol� 1 )Azucar( glucosa) = = = = > Alcohol( etanol) + Dioxido de Carbono + energiaRespiracion� (CH2O ) n + nO2! nCO2 + nH2O + 36ATP
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