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Introduccioén

Hace unos 4.000 millones de afios, en la Tierra habia una diversidad de
materiales organicos producto de la quimica volcénica, atmosférica y coésmica.
La emergencia de la complejidad quimica tuvo su momento critico cuando se
inventaron los polimeros replicativos y, por tanto, la seleccion natural. La clave
del origen de la vida fue, sin embargo, la articulacién mutua de sistemas como
los polimeros replicativos, las vesiculas membranosas y las redes metabolicas,
en las condiciones de la Tierra primitiva. Aunque desconocemos la mayoria de
los detalles, los procesos implicados en los inicios quimicos de la vida son
cientificamente comprensibles y experimentalmente reproducibles.

Hubo unas primeras fases de evolucién quimica, muy determinadas por
el tipo de moléculas y sus interacciones en el ambiente del planeta primitivo.
Por ejemplo, el repertorio prebiotico debi6 incluir moléculas simples como los
aminoacidos, pues asi lo indican tanto los experimentos de simulaciéon (como la
legendaria sintesis inducida por descargas eléctricas en mezclas de gases,
realizada por Stanley L. Miller) y los anélisis de los meteoritos. Una cuestion
clave es como ese determinismo quimico fue sustituido por una fase posterior
en la que la seleccion de polimeros cataliticos y replicables (cuya naturaleza
desconocemos por completo) permitié la optimizacion de la funciéon por
seleccion natural. Para Christian de Duve la inflexion fue la invenciéon del RNA,
un polimero que puede hacer tanto de molécula de la herencia como de ejecutor
de las instrucciones (las ribozimas o RNA cataliticos). Pero el RNA debi6 ser
precedido de polimeros mas simples y ésta es un area de exploracion
extraordinariamente dificil.

Si las reacciones de la fase de evolucibn quimica primitiva
(protometabolica) prefiguraron el metabolismo mas antiguo, auxiliado ya por
catalizadores con base genética y sometidos a seleccién natural, entonces los
metabolismos procaridticos actuales encerrarian todavia las claves de sus
origenes. En ese caso, la bioquimica comparada seria fundamental para

FACULTAD DE CIENCIAS BIOLOGICAS Y AMBIENTALES. UNIVERSIDAD DE LEON 87



AMBIOCIENCIAS - REVISTA DE DIVULGACION CIENTIFICA @ —
e

reconstruir el origen del metabolismo. En este sentido, el desarrollo de las
herramientas computacionales que permitan el analisis comparado de un
numero creciente de genomas procaridticos es critico para avanzar en esa
direccion.

Una vision completa del origen de la vida exige explicitar como el flujo de
energia se canalizaria a través de los sistemas quimicos para alcanzar niveles de
complejidad crecientes. Este es un asunto que, digamoslo claro, ha preocupado
relativamente poco a la comunidad cientifica implicada en el origen de la vida.
Pero diversos argumentos tedricos y quimicos apoyan la emergencia temprana
de un protometabolismo como requisito para el origen de los polimeros
genéticos.

Origen del metabolismo

La propuesta clasica de Aleksandr I. Oparin y John B. S. Haldane, en los
afios 20 del siglo pasado, a favor de un metabolismo primordial heterotroéfico
(es decir, consumidor de materia organica) y anaerobico, se basé en la
observacion de lo que parecian ser los metabolismos bacterianos mas simples, a
saber, las fermentaciones. En esencia, esta propuesta sigue vigente en la
mayoria de los autores contemporaneos, aunque ampliada y revisada por los
avances en cosmo- y geoquimica, asi como en gendmica microbiana y
ambiental. Todavia quedan por descubrir muchos modos metabdlicos en el
mundo procaridtico y, comparativamente, de las arqueas ain sabemos muy
poco metabolismo.

No podemos obviar, sin embargo, que algunos autores han apostado por
la emergencia temprana de un metabolismo autotroéfico (es decir, basado en la
fijacibn quimiotréfica del carbono) ligado a la quimica exética de las
proximidades de las fuentes termales submarinas. Un buen ejemplo de esto es la
sugerente quimica del modelo para el origen del metabolismo propuesto por
Gilinther Wachtershauser, donde los electrones y la energia para la reduccion del
dioxido de carbono proceden de la sintesis anaerdbica de pirita. El estudio
filogenético de las rutas de fijacidon de carbono actuales puede ayudar a definir
las habilidades metabdlicas del antepasado comun universal, pero sélo si no se
han borrado las huellas del metabolismo primordial podrian arrojar luz sobre el
metabolismo primitivo. Esta es una limitacién muy profunda en el estudio del
origen del metabolismo.

Conseguir una independencia quimica creciente respecto a las fuentes
abidticas de moléculas esenciales significaria que las células primitivas se
dotaran de rutas metabdlicas y es razonable suponer que éstas se basarian
inicialmente en un ntmero limitado de enzimas rudimentarias (o sea, poco
especificas). En los microorganismos actuales se conocen varios mecanismos
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que permiten la rapida expansion de las habilidades metabodlicas. Este modo
evolutivo explicaria un tempo rapido para la innovacién metabdlica, como
observamos en la dispersion de resistencias a antibioticos o en la apariciéon de
nuevas actividades metaboélicas en periodos cortos de tiempo (dias o meses) en
la evolucion experimental de poblaciones bacterianas. Buen ejemplo de ello son
los fascinantes experimentos llevados a cabo por el grupo de Richard Lenski.

Aparte del modo de construccion de las rutas, otra cuestion de interés
seria el orden de aparicion de los diferentes moédulos metabolicos durante la
evolucion. Sin duda aqui hay que considerar la coevolucién entre el
metabolismo y el ambiente (por ejemplo, como surgié y se acumul6 el dioxigeno
en la atmoésfera y como esta molécula reactiva impulsé innovaciones
metabolicas, como la biosintesis de esteroides). En todo caso, para abordar esta
cuestion se puede convenir con Harold Morowitz que las rutas metabolicas
actuales conservan trazas de su historia. Segin este autor, un nicleo metabolico
antiguo organizado alrededor de un ciclo reductivo de los acidos tricarboxilicos
(o lo que es lo mismo, un ciclo de Krebs operando al revés) se fue recubriendo
de capas de complejidad creciente, incluyendo el metabolismo de aminoacidos,
de nucleétidos y de coenzimas.

Origen de la célula

También nos hemos de preguntar por el origen primordial de los
compartimentos, que no serian meros contenedores de polimeros genéticos,
sino que tendrian una participacion activa en los procesos metabolicos y
bioenergéticos primitivos. éDe qué naturaleza quimica serian estos
compartimentos? Alguna hip6tesis apunta hacia los poros minerales, pero hay
muy buenas razones para pensar que serian vesiculas de moléculas anfipaticas
abioticas, como las que encontramos en los meteoritos. Unos de los candidatos
mas aventajados de este tipo de moléculas son los 4cidos grasos de cadenas
moderadamente cortas. El comportamiento fisicoquimico de las vesiculas de
acidos grasos es muy sugerente respecto a su relevancia prebio6tica: poseen
capacidad de captar preferentemente D-ribosa (comparado con otros azicares),
los minerales (como las arcillas) favorecen su formacion, compiten entre ellas y
permiten la sintesis de polimeros encapsulados dentro de ellas a partir de
monoémeros suministrados desde el exterior. De todo ello son buena prueba una
brillante serie de experimentos realizados en el laboratorio de Jack W. Szostak
en Harvard, flamante premio Nobel de fisiologia o medicina.

Si se consigue que un RNA autorreplicativo quede encapsulado en
vesiculas autorreproductivas, estaremos mas cerca de una sintesis de vida
artificial en el laboratorio. Demostrar que la vida puede emerger a partir de la
organizacion de la materia organica seria un logro cientifico fabuloso,
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independientemente de como hubiese ocurrido esto realmente hace unos 4.000
millones de afios en la Tierra.

Conclusion

Estudiar el origen de la vida equivale a estudiar el origen de la evolucion
biologica y, por tanto, es una investigacion que forma parte integral de la
biologia evolutiva. No sabemos, y nunca sabremos, como se origin6 exactamente
la vida en la Tierra pero estamos seguros de que su estudio no equivale a
elucubrar o especular sin fundamento: muy al contrario, el problema del origen
de la vida se define en términos cientificos precisos y se ensaya la comprobacion
experimental de sus postulados.

Aunque todavia carecemos de una narrativa coherente para el origen y
evolucion de las rutas metabolicas, cada vez aprendemos mas de la genémica
comparada y de los analisis filogenéticos de enzimas individuales. El éxito de
nuestras interpretaciones debe mucho a la vision de la evoluciéon operando no
como un ingeniero sino como un aficionado al bricolaje. En palabras de
Francois Jacob (que, por cierto, tomo la idea del mismo Darwin): In contrast to
the engineer, evolution does not produce innovations from scratch. It works on
what already exists, [...] like a tinkerer who, during millions of years, has
slowly modified his products, [...] using all opportunities to transform and
create.
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