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Prefacio a la séptima edición alemana

Desde hace casi 25 años, el presente libro ha cumplido esencialmente dos
funciones: ha abarcado en su contenido el campo de la Microbiología,
diferenciándolo de las demás ciencias biológicas, y se ha planteado la
cuestión de con qué profundidad deben tratarse los detalles en un primer
contacto con la totalidad de la disciplina. La misión principal de este texto
es la delimitación a lo imprescindible y la renuncia a la carga que supone
todo aquello que no favorece al conocimiento general. Se ha intentado
también no tener en cuenta las preponderancias impuestas por la moda, ya
que muchas veces a partir de yemas invisibles aparecen ramas fructíferas.
El incremento en el número de páginas se debe predominantemente a
mejoras didácticas, que hacen referencia a nuevas ordenaciones de algu
nos capítulos, a la inclusión de nuevas figuras y a la nueva presentación
de otras muchas. Las mejoras en todos los campos h~equerido un gran
número de inclusiones, abreviaciones y modificaciones.

Además, se han ido construyendo dos líneas de pensamiento que pueden
afectar a la motivación para estudiar Microbiología. Éstas implican por
una parte a la evolución de los procariotas y por otra a la Ecología de los
microorganismos. La comparación de las secuencias de nucleótidos del
RNA ribosómico ha proporcionado una extraordinaria visión acerca de la
evolución y del árbol filogenético de los procariotas, que está en conso
nancia con toda una serie de datos bioquímicos. El descubrimiento de nue
vas especies bacterianas, el mejor conocimiento del metabolismo y su
regulación, y la necesidad de conocer mejor los procesos que tienen lugar
en la biosfera (no en último término para su conservación) ha impulsado
la Ecología de los microorganismos.

De nuevo debo agradecer a los estudiosos y colegas por sus críticas y
sugerencias. Estoy muy agradecido por las indicaciones de errores o in
exactitudes. Además de los colegas citados en la introducción de la pri
mera edición, he recibido ayudas de las señoras Barbel Friedrich y Margot
Kogut, así como de los señores Jan R. Andreesen y Botho Bowien. La
señora Barbel Friedrich ha trabajado en profundidad especialmente el
capítulo 15 "Genética bacteriana" y lo ha completado con nuevas aporta
ciones. Estoy muy agradecido a la señora Christiane Zaborosch por su
ayuda en el trabajo de redacción. El libro ha sufrido también modificacio
nes debido a la incorporación de nuevas figuras y tablas: por ello y por el
trabajo de colaboración con el señor Günter Bosch debo expresarle mi
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agradecimiento. Aquí puedo repetir sin ninguna limitación mi agradeci
miento a la editorial Georg Thieme, ya manifestada en 1968.

Mi familia, esposa e hijos, han aprendido a convivir con la Microbiología
y siempre han sido comprensivos con las prioridades ineludibles. Por ello,
se lo agradezco de todo corazón.

Gottingen, julio de 1991 Hans Günter Schlegel
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Prefacio a la primera edición alemana

La Microbiología trata preferentemente de los grandes grupos de hongos,
bacterias y virus que presentan una variabilidad y fenómenos fisiológicos
tan grandes como los objetos de disciplinas tradicionales como la
Botánica o la Zoología. El estudio de los microorganismos ha brindado en
los últimos años grandes aportaciones para la solución de problemas bio
lógicos básicos. Su fácil manejo, el crecimiento rápido, la gran capacidad
adaptativa y otras características han hecho de los microorganismos el
objeto de estudio preferido de la Bioquímica y la Genética.

El estudioso de la Microbiología tiene a su disposición textos excelentes,
indicados en la bibliografía, como la "General Microbiology" de STANIER
et al., "Das Leben der Bakterien" de THIMANN, o la "Microbiology" de
DAVIS et al., así como otros muchos libros de texto o manuales. No obs
tante, faltaba una visión global que presentase brevemente los conoci
mientos básicos necesarios de la Microbiología General, que fuese útil no
sólo para el microbiólogo, sino también para los estudiosos de la Botánica,
Zoología, Farmacia, Agronomía, Medicina, Química y Física. El presente
libro va dirigido a este amplio círculo de lectores. Debe dar una visión
general y, al mismo tiempo, proporcionar conocimientos específicos y ser
estimulante. El libro presupone ciertos conocimientos biológicos, que se
presentan, por ejemplo, en libros de Botánica o Zoología de esta misma
serie de textos concisos. El libro debe estimular también al estudio pro
fundo de campos fronterizos, en primer lugar de la Bioquímica General.
Junto a un esqueleto de las reacciones químicas básicas del metabolismo,
aquí únicamente expondremos con detalle las reacciones metabólicas típi
cas de los microorganismos.

El presente texto se concentra en la fisiología bacteriana, para dar una
visión profunda de las intelTelaciones básicas. La Biología se ha hecho
más comprensible gracias al conocimiento de las relaciones moleculares.
La variabilidad de las manifestaciones vitales y de las capacidades meta
bólicas se reducen a un número limitado de estructuras y procesos ele
mentales, así como de planes metabólicos y de constitución, de cuyo
conocimiento se pueden extraer principios heurísticos valiosos. Por ello,
el conocimiento en profundidad conlleva un conocimiento generalista.

Agradecimientos: En primer lugar debo agradecer especialmente a mis
colaboradores D. Claus, U. Eberhardt, G. Gottschalk y N. Pfennig por las
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múltiples ayudas, críticas y consejos. Una parte sustancial del trabajo la ha
desarrollado la Dra. Karin Schmidl. Sin su ayuda en el diseño de las figu
ras, en la elaboración del manuscrito y en muchos trabajos de redacción
no se hubiese concluido el manuscrito a tiempo. Agradezco al Sr. L.
Schnellbacher la realización cuidadosa y comprensible de las figuras.
Agradezco a la Sra. M. Welskop por escribir el manuscrito y por la ela
boración del índice de materias.

Merecen también mi reconocimiento todos aquellos colegas que han pues
to a mi disposición fotografías o figuras; publicadas o inéditas. También
agradezco los permisos para la reproducción de figuras concedida por las
editoriales.

Merece un reconocimiento especial la editorial Georg Thieme que ha
decidido editar una serie de textos introductorios a las ciencias biológicas,
bien presentados y a un precio asequible.

Gottingen, noviembre de 1968 H.G. Schlegel



Utilización de términos técnicos,
nomenclatura y abreviaturas

IX
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El autor del texto alemán original manifiesta que la utilización de térmi
nos técnicos, así como su ortografía, se deja en el ámbito de influencia del
alemán al propio juicio del autor, o a los hábitos de las editoriales. Por
ello, manifiesta las siguientes reglas en el texto original.

Deben utilizarse en pocas ocasiones las abreviaturas de los nombres gené
ricos de los microorganismos o de los términos bioquímicos, y en ese caso
únicamente cuando el contexto asegure que no puede haber confusión. No
obstante, en este libro se han utilizado ciertas abreviaturas, sobre todo en
los numerosos esquemas de las rutas metabólicas.

Para que la lectura del texto sea sencilla para los microbiólogos sin una
base bioquímica, se ha continuado con una convención actualmente inco
rrecta en la utilización de algunos términos. En particular, se ha obviado
la indicación de la carga de los nucleótidos de nicotinamida (NAD en
lugar de NAD+). Igualmente, la fórmula de los ácidos orgánicos o los éste
res fosfóricos se indica en su forma no disociada, pero en el texto se con
sideran como sales (lactato, piruvato, succinato, etc.).

I ácido no disociado I tal como se presenta

en condiciones fisiológicas

español:

latín:

inglés

español:

COOH

I
c=o
I
CH,

ácido pirúvico

acidum piruvicum

p'J'ruvic acid

COO-

I
c=o
I
CH,

piruvirato

o
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Abreviaturas de uso frecuente
1. Aminoácidos

Ala
Arg
Asn (Asp-NH,)
Asp
Cys
Dab
Dpm
Gln íGlu-NH,)
Glu
Gly
His

alanina
arginina
asparagina
ácido aspártico
cisteína
ácido diaminobutírico
ácido diaminopimélico
glutamina
ácido glutámico
glicina
histidina

He
Leu
Lys
Met
Phe
Pro
Ser
Thr
Trp
Tyr
Val

isoleucina
leucina
lisina
metionina
fenilalanina
prolina
serina
treonina
triptófano
tirosina
valina

2. Nucleósidos fosfato

AMP, ADP, ATP Adenosín mono(di, tri)fosfato
CMP, CDP, CTP Citidín mono(di, tri)fosfato
GMP, GDP, GTP Guanosín mono(di, tri)fosfato
IMP, !DP, ITP lnosín mono(di, tri)fosfato
TMP, TDP, TTP Timidín mono(di, tri)fosfato
UMP, UDP, UTP Uridín mono(di, tri)fosfato
NuMP, NuDP, NuTP Nucleosidín mono(di, tri)fosfato

3. Otras abreviaturas (en orden alfabético)

PEP
3-PG
6-PG
PHB
P,
®
PK
PP,
R-5-P
Ru-5-P
RuBP
RNA
Shu-7-P
ShuBP
TA
TCC
TK
TPP
UQ
Xu-5-P

CoA
Cit
CAT
DH
DNA
EDTA
FAD
FBP
FMN
F-6-P
G-6-P
GAP
Gal-6-P
GIe
GlcN
GlcNAc
GSH
KDPG
M
mol
MurNAc
NADíP)

coenzima A
citocromo
ciclo de los ácidos tricarboxílicos
deshidrogenasa
ácido desoxirribonucleico
etilén diamino tetracetato
flavín adenín dinucleótido
fructosa-I,6-bifosfato
flavín mononucleótido
fructosa-6- fosfato
glucosa-6-fosfato
glicerín aldehído-3-fosfato
galactosa-6-fosfato
glucosa
glucosamina
N-acetilglucosamina
glutatión, forma reducida
2-ceto-3-desoxi-6-fosfogluconato
molar
moles
ácido N-acetilmurámico
nicotinamida adenín
dinucleótido (fosfato)

NAD(P)H, nicotinamida adenín
dinucleótido (fosfato)
reducido
fosfoenolpiruvato
ácido 3-fosfoglicérico
ácido 6-fosfoglicérico
ácido poli-B-hidroxibutírico
fósforo inorgánico
-PO,H2

fosfocetolasa
pirofosfato
ribosa-5-fosfato
ri bulosa-5-fosfato
ribulosa- 1,5-bifosfato
ácido ribonucleico
sedoheptulosa-7-fosfato
sedoheptulosa-l ,7- bifosfato
transaldolasa
ciclo ácidos tricarboxílicos
transcetolasa
tiaminadifosfato
ubiquinona
xilulosa-5-fosfato
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1. La posicion de los microorganismos
en la naturaleza

1.1 Los tres reinos: Animales, Vegetales y Protistos

Las diferencias en la forma y la estructura entre los animales y las plantas,
en las que hasta el siglo pasado se basaba la clasificacion de los seres
vivos, son bien notorias. Estas diferencias se pueden atribuir a las dife
rencias fundamentales en los tipos de nutricion. Los animales se alimen
tan de sustancias organicas ya formadas (C-heter6trofos), que son elabo
radas. digeridas y asimiladas en el interior del cuerpo, en el tracto intesti
nal. Del desarrollo embrionario puede deducirse que esta cavidad corpo
ral tiene su origen en la invaginacion de la blastula. EI desarrollo animal
tiende a la constituci6n de superficies intemas de absorcion. Este princi
pio de constituci6n se ve realizado desde los celentereos (Hidrozoos;
ejemplo: hidra de agua dulce) hasta los vertebrados superiores.

Al otro tipo de nutricion totalmente distinto (C-aut6trofos) Ie correspon
den las plantas, de constitucion basicamente distinta. Obtienen las sus
tancias necesarias para la formacion de su cuerpo a partir de sustancias
inorganicas y utilizan la luz solar como fuente energetica. Las celulas y los
tejidos fotosinteticamente activos, con los pigmentos captadores de radia
ciones (clorofilas y carotenoides) estan orientados hacia el exterior, y for
man amplias superficies externas. Otras diferencias generales entre ani
males y vegetales se refieren a la presencia de paredes celulares, a la capa
cidad de movimiento activo y cambio de lugar, y ala capacidad de sinte
sis de determinadas sustancias.

Los reinos vegetal y animal pudieron delimitarse de forma precisa mien
tras se conoda poco a los microorganismos. Incluso los hongos tenian tan
tos caracteres en comun con los vegetales, que sin tener en cuenta su tipo
heterotr6fico de nutrici6n, podian incluirse entre las plantas. Mas diffcil
resulto decidir a que reino pertenedan las bacterias, los mixomicetos, y
otros seres unicelulares.

Para el tercer reino de los seres vivos se cre6 el nombre colectivo de
Protistos. Asi, ERNST HAECKEL (1866) ordeno al mundo de los organis
mos en tres grupos principales 0 reinos: animal, vegetal y de los protistos.
Basandose en las teorias de la seleccion y de la herencia de CHARLES
DARWIN (1859) reunio HAECKEL a todos los generos y especies vegetales
y animales conocidos hasta el momenta bajo el punto de vista de su posi
ble desarrollo y distribuy6 en un arbol filogenetico (Fig. 1.1) la posible
evoluci6n a partir de una raiz comun, "Radix communis organismorum",
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de todos los organismos vivos conocidos hasta el momento. HAECKEL aún
no tenía una idea clara del reino de los protistos.

El tercer reino de los Protistos incluye a aquellos organismos que se
separan de los animales y los vegetales por una diferenciación morfoló
gica muy escasa; la mayoría son unicelulares. En base a su estructura
celular pueden dividirse los protistos en dos grupos perfectamente deli
mitados: los protistos superiores se parecen en cuanto a la constitución
de sus células a los animales y a las plantas; son eucariotas. A ellos per
tenecen las algas, los hongos, y los protozoos. Entre los protistos infe
riores se cuentan las bacterias y las cianobacterias (algas verde azules);
son procariotas, y se diferencian por su constitución celular de todos los
demás organismos. La denominación microorganismos hace referencia
a las reducidas dimensiones de los organismos citados, y por su signifi
cado corresponde a la denominación de protistos. Los virus, como partí
culas no celulares, se contraponen a todos los organismos; no pueden
reproducirse por sí solos, sino que para su reproducción requieren célu
las vivas.

1.2 Procariotas y eucariotas

La unidad física básica de los organismos es la célula; es la unidad viva
menor. La composición de sustancias es común a todos los seres vivos.
Los componentes básicos de la célula son el ácido desoxirribonucleico
(DNA), el ácido ribonucleico (RNA), las proteínas, los lípidos y los fos
folípidos. No obstante, el estudio en detalle de la composición y estructu
ra fina de distintos tipos celulares ha revelado diferencias significativas
entre las bacterias y las cianobacterias por una parte, y los animales y los
vegetales por otra, aun incluyendo a los representantes microscópicos más
pequeños de estos últimos. Estas diferencias son tan profundas, que los
dos grupos se pueden contraponer con las denominaciones de procariotas
y eucariotas. En los procariotas hay que ver las reliquias de los primeros
tiempos de la evolución de los organismos, y su evolución hasta los euca
riotas plantea la mayor discontinuidad en la evolución de los organismos.
En la figura 1.2 se representa gráficamente la división de los organismos
en los tres grupos superiores principales, así como su división en dos gran
des mundos, el de los procariotas y el de los eucariotas.

Los eucariotas tienen un verdadero núcleo (karyon). En él se encuentra la
mayor parte del genoma de la célula eucariota. El genama se distribuye en
una serie de cromosomas, que tras su duplicación se separan en el proce
so denominado mitosis. En los cromosomas el DNA se encuentra asocia
do a histonas. La célula eucariota contiene orgánulos, las mitocondrias y
(en Jos vegetales) los cloroplastos; éstos contienen otra parte del genoma,
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Fig. 1.1 El primer árbol filogenético (de HAECKEL, E.: "AlIgemeine Entwicklungs
geschichte der Organismen", Historia General del Desarrollo de los Organismos,
Berlín, 1866).
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Fig. 1.2 Los tres reinos, vegetales, animales y microorganismos, y la diferen
ciación entre procariotas y eucariotas.

muy pequeña, y en forma de molécula de DNA circular y cerrada. Los
ribosomas son grandes (SOS).

Los procariotas carecen de un núcleo rodeado por una membrana. El
DNA se presenta en forma de una hebra circular cerrada libre en el cito
plasma. Este cromosoma bacteriano lleva toda la información necesaria
para la reproducción de la célula. Junto a él pueden presentarse pequeñas
moléculas circulares, cerradas de DNA, los plásmidos; no obstante, éstos
no son imprescindibles. La célula procariota no presenta orgánulos; la
subdivisión de la célula en compartimentos es mucho menos acusada que
en la célula eucariota. Los ribosomas son pequeños (70S). La naturaleza
de los ribosomas y de los enzimas implicados en la síntesis proteica, así
como la composición de la pared celular procariota, son la causa de la
acción específica de varios antibióticos. Otras diferencias se presentarán
más adelante (véase pág. 22 Ysig.).

Morfológicamente los procariotas están relativamente poco diferenciados.
Según su aspecto sólo pueden diferenciarse unas pocas formas, que gene
ralmente se reducen a la esfera y al cilindro recto o curvado como formas
básicas. A esta "uniformidad" se opone una versatilidad y flexibilidad
fisiológicas sin par. Mientras que los animales y las plantas necesitan
siempre oxígeno, muchos grupos de procariotas pueden vivir en ausencia
de aire (en condiciones anaeróbicas), y de extraer la energía necesaria para
el crecimiento a través de fermentaciones o respiraciones anaeróbicas.
Otros grupos pueden utilizar la energía luminosa y obtener el material
celular a partir de compuestos orgánicos o de anhídrido carbónico.
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Además, otras bacterias son capaces de obtener energía por oxidación de
compuestos o elementos inorgánicos. También está ampliamente extendi
da la capacidad de fijar el nitrógeno molecular.

El hecho de que los procariotas se hayan convertido en los últimos treinta
años en el objeto preferido de la Biología general se debe a esta multipli
cidad y flexibilidad fisiológicas, a las elevadas tasas de síntesis y al rápi
do crecimiento, a la sencilla constitución celular, y a la estructura poco
complicada del material celular. Esta circunstancia, así como el limitado
espacio, son suficientes para justificar que la presente introducción a la
Microbiología se ocupe preferentemente de la biología de las bacterias.

1.3 Evolución de los organismos

Resultó difícil trasladar las ideas de HAECKEL a los procariotas mientras
no se tenía más que un conocimiento mínimo de la diversidad bacteriana
y casi no se sabía nada de la estrucutra molecular de los componentes de
los organismos. La evolución de los microorganismos (apartado 17.4) fue
objeto durante largo tiempo de especulaciones controvertidas. Se llegó a
un árbol filogenético de los procariotas cuando C. WOESE aisló y
secuenció las bases del RNA de los ribosomas, el RNAr, de un gran
número de bacterias. A partir del grado de semejanza entre las secuencias
de bases de diversos procariotas pudo extraerse la conclusión de que
todos los procariotas derivan de una raíz común (también denominado
progenote) y que ya en tiempos tempranos los procariotas se dividieron
en dos grandes grupos, las arqueobacterias y las eubacterias (Cap. 3 y
apartado 17.4).

Actualmente podemos también decir algo acerca del lapso de tiempo de
la evolución biológica inicial, en el que se desarrollaron los diversos gru
pos bacterianos a partir del progenote (Fig. 1.3). El desarrollo de las vías
metabólicas básicas de las bacterias tiene que haber tenido lugar en un
tiempo muy temprano. Ello se puede concluir a partir de las proporciones
entre los isótopos 11C/12C del carbono orgánico (Corg) que se ha fijado
desde hace más de 3800 millones de años en los sedimentos. La composi
ción en isótopos de este c."g (o también llamado kerógeno) es la misma
que la de las bacterias y vegetales recientes. De ello se puede concluir que
el Corg de los sedimentos del arcaico temprano procede de bacterias autó
trofas. De las proporciones entre isótopos aún no puede deducirse si los
productores primarios de biomasa eran bacterias fototróficas o bacterias
metanogénicas de respiración anaeróbica (apartado 9.4).

Los estromatolitos, rocas sedimentarias biogénicas, se tienen también en
cuenta para la datación de las actividades biológicas en la historia de la
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Tierra, y su formacion se ha de atribuir a la actividad de los organismos
autotroficos. Tiene que haber habido cianobacterias fotosinteticas hace ya
unos 2900 millones de allos. Su actividad condujo ala produccion de oxf
geno. No obstante, este oxfgeno fue captado por compuestos reducidos de
hierro, que se oxidaron a compuestos insolubles de hierro y que precipita
ron como rocas ferruginosas bandeadas ("banded iron formations" =
BIF's) en los margenes de las cuencas de los mares (Fig. 1.3). Los cono
cimientos anteriores conducen a la suposicion de que los descendientes de
los procariotas que vivfan en aquellos momentos son los organismos mas
antiguos, y que el metabolismo universal se ha desarrollado a nivel de los
procariotas. La evolucion de los procariotas no pudo tener lugar hasta que
la actividad de las cianobacterias permitio la aparicion de una atmosfera
oxigenada estable.

Mesozoico

Paleozoico

reciente

0

" media'0
N
f'
~
f'
0-

temprano
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0 media

"m
2..:

temprano

no hay
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Fig. 1.3 La edad de la Tierra. La escala temporal se indica en miles de millones de
anos.
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1.4 Participaci6n en el cicio de la materia

Segun su papel y funcion en la economfa de la naturaleza se divide a los
arganismos en tres grupos. Las plantas verdes producen materia organica
utilizando energfa solar y anhfdrido carbonico, y se les denomina pro
ductores. Los animales son consumidores; consumen gran cantidad de la
biomasa primaria para la sfntesis de su propio cuerpo. Plantas y animales
sufren par ultimo una descomposicion, en la que la materia organica se
transforma en compuestos minerales, inorganicos. En este proceso deno
minado mineralizacion estan implicados en primer lugar hongos y bacte
rias. Actuan en la economfa de la naturaleza como descomponedores.
Los bioelementos, por tanto, estan sometidos a procesos cfclicos. A con
tinuacion daremos brevemente alguna nocion de los ciclos biogeoqufmi
cos del carbono, el nitrogeno, el fosforo y el azufre.

Cicio del carbono. En el cicio del carbono cumplen los microorganismos
su funcion mas importante en el mantenimiento de la vida sobre la tierra.
Se encargan de la mineralizacion del carbono transformado en materia
organica par las plantas verdes, y con ello del mantenimiento de un equi
librio muy delicado (Fig. 1.4). EI aire atmosferico contiene poco mas del
0,03% de anhfdrido carbOnico (12 Jlmolll). La capacidad fotosintetica de
las plantas verdes es tan grande, que la reserva de CO2 atmosferica se ago
tarfa en poco menos de veinte alios. Para nuestra medida del tiempo es un
lapse relativamente corto; sin embargo, se calcula que las reservas de
energfa y de carbono de la Tierra pueden durar entre 1000 Y 3000 alios.
Incluso si se tienen en cuenta las reservas de los oceanos, la reserva de
anhfdrido carbonico solo durarfa unos 2000 alios.

Las plantas verdes tendrfan que detener pronto su fijacion de anhfdrido
carbonico si animales inferiores y microorganismos no asegurasen la
continua mineralizacion de la materia organica para una regeneracion
de anhfdrido carbonico. Las bacterias y los hongos del suelo no tienen
una importancia menor que las plantas verdes fotosinteticamente activas
en la economfa de la materia en la Tierra. En el cicio del carbono es
donde queda mas clara la interdependencia de todos los seres vivos de la
Tierra.

Indiquemos todavla una particularidad del proceso de mineralizacion. Una peque
fia parte del carbono mineralizado (1-1,5%) no llega a la atmosfera en forma de
CO2, sino como metano. Este gas se produce a partir de la materia organica en
aquellos habitats a los que no llega el oXlgeno atmosferico (tundra, arrozales, panza
de los rumiantes), pasa a la atmosfera, y allf, por oxidacion de los radicales OH del
aire pasa a traves de monoxido de carbono (CO) hasta CO,. En la formacion de
metano, as! como de otras gases que se encuentran en trazas (H2, CO, N,O, NO,)
participan principalmente bacterias.
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Fig. 1.4 Cicio del carbona en la blosfera. Las cantidades indicadas en las flechas se
refieren a las transformaciones anuales de anhldrido carb6nico (fijaci6n, producci6n,
intercambio). La fijaci6n fotosintetica de CO2 por las plantas verdes agotarla nipidamen
te las reservas de anhldrido carb6nico de la atm6sfera si la materia organica no fuese
descompuesta y oxidada a anhldrido carb6nico por los microorganismos. La combusti6n
de hidrocarburos f6siles (petr6Ieo. gas natural, carb6n) conduce a un incremento paula
tina del contenido en CO2 de la atm6sfera.

A primera vista el mar parece representar una poderosa reserva de anhfdrido carbo
nico. Frente a esto se puede argtiir que la velocidad de intercambio del anhfdrido
carbonico atmosferico con el del mar, presente en forma de C03- en mas de un 90%,
es muy baja; en un ano se intercambia unicamente 1/10 del anhfdrido carbonico del
aire con el del mar. Ademas, en el intercambio gaseoso participa solo una delgada
capa superficial. Las grandes cantidades de CO, que se encuentran por debajo de la
termoclina en los oceanos solo ilegan a la superficie en unas pocas regiones de aflo
ramiento (Africa occidental, Chile) y allf enriquecen tambien la atmosfera en CO2

(0,05%). Desde hace varios anos esta aumentando continuamente el contenido en
anhfdrico carbonico de la atmosfera. Este incremento puede atribuirse en parte a la
combustion de petroleo y de carbon; en el ano 1976 se transformaron en total unas
3,2.109 t de petroleo en la Tierra, la mayor parte de las cuales se quemo. Por otra
parte, el incremento en el contenido de CO2 tambien se debe a un descenso de la
fijacion fotosintetica del CO2, por la desforestacion de grandes superficies y la
degradacion del suelo. Los oceanos constituyen un poderoso sistema tampon de
CO2 y actuan como compensadores del contenido en CO, de la atmosfera.
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En el mecanismo bioqufmico de la fijacion fotosintetica del anhfdrido car
bonico por las plantas verdes participan en primer lugar azucares y com
puestos relacionados. Temporalmente el anhfdrido carbonico fijado se
almacena en las plantas lenosas y herbaceas en forma de azucares poli
merizados; casi el 60% del anhfdrido carbonico fijado en el campo con
duce a la produccion de madera. La madera esta compuesta en un 75% de
polisacaridos (celulosa, hemicelulosa, almidon, pectinas y arabinogalacta
nos) y tan solo algo mas del 20% de ligninas y lignanos; el contenido pro
teico es pequeno (I %). En las gramfneas y plantas herbaceas el porcenta
je en polisacaridos es aun mayor.

EI predominio de los polisacaridos entre los productos de asimilaci6n de
las plantas verdes explica la importancia de los azucares como sustancias
nutritivas para todos aquellos seres vivos que requieren materia organica
para su alimentacion. La glucosa y otros azucares no solo constituyen en
forma de polfmeros los sustratos predominantes por su masa en el proce
so de mineralizacion en la naturaleza, sino que en forma de monomeros
constituyen las sustancias nutritivas preferidas por la mayorfa de los
microorganismos heterotrofos.

Ciclo del nitrogeno. En el centro del ciclo del nitrogeno se encuentra el
amonio (Fig. 1.5). Este es el producto de degradacion de las protefnas y
aminoacidos, que llegan al suelo con la materia animal y vegetal muerta.
En los suelos bien aireados el amonio esta sometido a la nitrificacion; a
traves de las bacterias Nitrosomonas y Nitrobacter el amonio se oxida a
nitrito y nitrato. Tanto el amonio como el nitrato pueden ser utilizados por
las plantas en la asimilacion como fuente de nitrogeno. Si eI nitrato se
encuentra en ausencia de oxfgeno tiene lugar una perdida de nitrogeno
(desnitrificacion). Las bacterias implicadas utilizan entonces el nitrato
como fuente de oxfgeno (aceptor de hidrogenos), "respiran" por tanto con
N03- en lugar de O2; por ello se habla de una "respiracion de nitratos". La
desnitrificacion conduce a perdidas de nitrogeno del suelo. Tambien hay
bacterias capaces de fijar nitrogeno. Las bacterias fijadoras de nitrogeno
viven libres en el suelo (no simbioticas) 0 en simbiosis con plantas supe
riores (fijadores simbioticos del nitrogeno). Junto a los animales y las
plantas, las bacterias participan principalmente en el ciclo del nitrogeno.

Ciclo del fosforo. En la biosfera el fosforo se encuentra casi exclusiva
mente en forma de fosfato. En los organismos el acido fosforico esta fija
do en forma de ester. Los esteres se disocian rapidamente al morir las
celulas, y se liberan los iones fosforicos. La forma del fosforo en el suelo
que es captable por las plantas son los iones libres del acido ortofosforico,
H3P04• Su concentracion es frecuentemente muy baja; la limitacion del
crecimiento de los organismos no se debe por 10 general a una deficiencia
en fosfatos, sino a la formacion de compuestos de fosfato diffcilmente
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N,

Fig. 1.5 Cicio del nitrogeno.

NH, + HNO,
precipitaciones

N,

solubles, como el apatito y los complejos de metales pesados. Las reser
vas de fosfatos que puedan descomponerse son abundantes, y no limitani
la producci6n agrfcola en un futuro previsible; no obstante, los fosfatos
hay que transformarlos en su forma soluble. En muchos lugares los fosfa
tos de los abonos llegan a los rfos y a los lagos. Como sus concentracio
nes en iones hierro, calcio y aluminio no son frecuentemente altas, el fos
fato permanece soluble y conduce a la eutrofizaci6n de las aguas, sobre
todo favoreciendo a las cianobacterias fijadoras de nitr6geno. En los sue
los la mayorfa de las veces los fosfatos se fijan nipidamente en forma de
sales insolubles.

Cicio del azufre. En las celulas vivas el azufre se encuentra principal
mente en forma de grupo mercaptano, forrnando parte de aminoacidos
azufrados (cistefna, metionina, homocistefna). Su porcentaje en el peso
seco de los organismos es del I%. En la descomposici6n anaer6bica de la
materia organica los grupos mercaptano se disocian mediante desulfura
sas; a la forrnaci6n de sulfhfdrico en el curso de la mineralizaci6n en con
diciones anaer6bicas se la denomina tambien desulfuraci6n. Sin embargo,
la mayor parte del sulfhfdrico que aparece en la naturaleza se debe a la
reducci6n disimilatoria del sulfato por las bacterias desulfuricantes (bac
terias reductoras de sulfatos; Fig. 9.4 y pag. 343 y sig.).

Este sulfhfdrico producido en los sedimentos an6xicos de las aguas puede
ser oxidado a azufre y sulfato por bacterias fototrofas anaer6bicas (Cro
matiaceas, pag. 412 y 423). Si el sulfhfdrico llega a zonas que contienen
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Fig. 1.6 Cicio del azufre. (1) A traves de la reducci6n asimilatoria del sulfato se
reduce este al nivel del sulfuro y se fija transitoriamente en forma organica a las pro
tefnas de los seres vivos. (2) EI azufre se Iibera de los aminoacidos por degradaci6n
de las proteinas y eliminaci6n de 52-. (3 Y 4) EI sulfuro puede oxidarse bajo condi
ciones aer6bicas abi6ticamente hasta azufre 0 sulfato, 0 bien por bacterias
(Beggiatoa, Thiothrix) hasta sulfato pasando por azufre. EI azufre libre es oxidado
aer6bicamente por los Thiobacilli hasta sulfato (4). Bajo condiciones anaer6bicas el
sulfuro puede ser oxidado por las bacterias fototr6ficas hasta azufre (Chlorobium) 0

sulfato (Chromatium). (5) En condiciones anaer6bicas el sulfato puede reducirse a
sulfuro a traves de la reducci6n disimilatoria de sulfatos por los desulfuricantes
(Desulfovibrio, Desulfotomaculum) y por la reducci6n disimilatoria del azufre (6) este
puede ser reducido a sulfuro por Desulfuromonas.

oxfgeno se oxida a sulfato de forma abi6tica 0 a traves de las bacterias
aer6bicas del azufre (pag. 394). EI azufre necesario para la sfntesis de los
aminoacidos azufrados 10 obtienen las plantas y los microorganismos a
traves de la reducci6n asimilatoria de sulfatos. Los animales necesitan asi
milar compuestos reducidos de azufre con los alimentos (Fig. 1.6).

Limitaci6n de la produccion de biomasa por el f6sforo y el nitr6geno.
Los elementos limitantes del crecimiento de las plantas, y con ello de la
producci6n de biomasa, son el f6sforo y el nitr6geno. Son los factores limi
tantes del crecimiento en los campos yen los oceanos. Para las aguas mari
nas se tienen datos exactos. De la tabla 1.1 puede deducirse la biomasa (en
gramos de peso seco) que puede formarse a partir de los elementos conte
nidos en I m3 de mar. De 28 g de carbono (C) pueden producirse 60-100 g
de biomasa, de 0,3 g de nitr6geno (N) 6 g, y de 0,03 g de f6sforo (P) s610
5 g. Esto indica que la producci6n de biomasa esta limitada en Ultimo ter
mino por los fosfatos. Por consiguiente, en el agua de mar los organismos
fijadores de nitr6geno, las cianobacterias, no tienen ventajas selectivas.
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Tabla 1.1 Distribuci6n de los bioelementos en el agua marina.

Elemento 9 por 100g 9 en 1 m3 Relaci6n
de organismos de agua

secos
"N" "A" AlN

Potasio 1 390 390
Carbono 30 28 -1
Silicio 0,5 0,5 1
Nitr6geno 5,0 0,3 0,06
F6sforo 0,6 0,03 0,05
Azufre 1 900 900
Hierro 1 0,05 0,05
Vanadio 0,003 0,0003 0,1

A partir de K. KALLE, Das Meerwasser als Mineralstoffquelle der Pflanze, Handbuch
der Pflanzenphysiologie, Vol. IV, 170; Editorial Springer, Berlin 1958; abreviado.

1.5 Los microorganismos al servicio del hombre

El profano reconoce la importancia pnictica de los microorganismos en
primer lugar en los peljuicios que causa al hombre, a los animales y a las
plantas. De estos microorganismos causantes de enfermedades, 0 patoge
nos, y de sus caracterfsticas especiales se ocupa la Microbiologfa medica
y veterinaria, asf como la Fitopatologfa. Si bien los microorganismos se
presentan como perjudiciales en otros campos de la naturaleza y de la
industria, su papel como beneficiosos supera con mucho al anterior.
Desde hace mucho tiempo los microorganismos se han ganado un sitio
fijo en las economfas domesticas y en la industria; no podemos pasar sin
su capacidad de actuar como "plantas beneficiosas". Su utilizacion abarca
desde la mejora de productos primarios agrfcolas hasta la catalisis de
pasos diffciles de reacciones. qufmicas.

Procesos microbiologicos cbisicos. Queda claro que los microorganis
mos pertenecen a las plantas de cultivo mas antiguas considerando sim
plemente los ejemplos de la elaboraci6n de la cerveza y vino mediante
levaduras, la elaboraci6n del pan y la preparacion de productos lacteos con
bacterias del <icido lactico, asf como la elaboracion de vinagre por bacte
rias del acido acetico. En Japan e Indonesia se preparan desde antiguo las
semillas de soja con mohos. Exceptuando la produceion de etanol, hace
solo sesenta afios que se han introducido los microorganismos en la pro
duccion industrial de compuestos puros. Ya durante la primera guerra
mundial se utilizo una fermentacion controlada por levaduras para la pro
duccion de glicerina. Las grandes cantidades de acido lactico y acido cftri
co que necesita la industria alimentaria se obtienen con la ayuda de bacte
rias lacticas 0 del moho Aspergillus niger. A partir de desechos ricos en
hidratos de carbono, baratos, se obtiene acetona, butanol, 2-propanol,
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butanodiol, y otros compuestos qufmicos basicos a traves de fermentacio
nes con clostridios y bacilos.

Produccion de antibioticos. El hallazgo de los antibi6ticos ha iniciado
una nueva epoca de la terapeutica medica y de la industria farmaceutica.
Al descubrimiento de la penicilina y de otros productos de excreci6n de
hongos, actinomicetos y de otras bacterias, debe la humanidad el disponer
de medios casi infalibles para combatir las infecciones bacterianas. La
busqueda de nuevos antibi6ticos sigue teniendo exito. Te6ricamente pare
ce tambien prometedora la lucha con ayuda de antibi6ticos de las enfer
medades vfricas y de los tumores provocados por virus.

Nuevos procesos microbiologicos. Las fermentaciones clasicas se com
plementan por nuevas producciones y transformaciones microbianas. Se
obtienen carotenoides y esteroides mediante hongos. Desde el descubri
miento de que Corynebacterium glutamicum produce en gran cantidad
acido glutamico a partir de azucar y sales de amonio, se han aislado
mutantes y se han desarrollado procesos para obtener muchos aminoaci
dos, nucle6tidos y productos bioqufmicos a gran escala. EI qufmico intro
duce microorganismos en la catalisis de procesos parciales de largas cade
nas sinteticas; las transformaciones microbianas superan a las qufmicas en
especificidad y rendimiento; a partir de cultivos de microorganismos se
obtienen amilasas para la hidr6lisis del almid6n, proteinasas para trabajar
el cuero, pectinasas para clarificar zumos de frutas, y otros enzimas de
aplicaci6n industrial.

Situacion exclusiva de los microorganismos. Es de destacar que algunas
de las materias primas disponibles, sobre todo en grandes cantidades,
como el petr6leo, el gas natural, 0 la celulosa, s610 pueden ser utilizadas
por los microorganismos, y pueden ser transformadas en material celular
(biomasa) 0 en productos intermedios, que son excretados por la celula.
Los microorganismos ocupan por ello una posici6n monop6lica en el
"ennoblecimiento" de las materias primas no convencionales, tales como
el petr6leo, el gas natural y el carb6n. La explotaci6n de estas materias pri
mas mediante procesos biol6gicos acaba de empezar.

Tecnologia genetica. La elucidaci6n de los mecanismos de transferencia
genetica en las bacterias y la participaci6n de elementos extracromos6mi
cos han abierto posibilidades ala transferencia de DNA extrafio a las bac
terias. La manipulaci6n genetica permite introducir en bacterias pequefios
fragmentos de informaci6n genetica de un portador, por ejemplo, el hom
bre. para que estas puedan sintetizar la protefna correspondiente. Es posi
ble sintetizar hormonas, antigenos, anticuerpos y otras protefnas con
ayuda de bacterias. Caracteres de resistencia, como por ejemplo frente a
plagas de insectos (escarabajo de la patata) 0 de hongos, pueden transfe
rirse a plantas de cultivo mediante manipulaci6n genetica. Tambien se tra-
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baja en la transferencia de la capacidad de fijar nitr6geno a plantas supe
riares. Por ultimo, la tecnologfa genetica ha hecho posible la producci6n
de sondas de DNA con las que identificar fragmentos defectuosos, modi
ficados, tanto en el DNA como en el RNA. La tecnologfa genetica, cuyas
herramientas proceden de las bacterias, conduce a una nueva era de la evo
luci6n bio16gica.

Aplicaci6n directa de los conocimientos cientificos basicos. Resultarfa
demasiado extenso mencionar aquf todos los procesos y productos de la
Microbiologfa industrial, asf como especular acerca de las posibilidades
de otras aplicaciones. Las relaciones entre la investigaci6n basica y la
pf<lctica son muy estrechas en Microbiologfa, 10 mismo que en todas las
Ciencias Naturales: "ll n 'y a pas des sciences appliquees... Mais if y a des
applications de la science" (PASTEUR).

1.6 Caracterfsticas generales de los microorganismos

La caracterfstica de los microorganismos que se expresa en su nombre es
el pequeno tamano del individuo. Las pequeiias dimensiones no consti
tuyeron tan s610 el motivo primitive de la separaci6n de los microorga
nismos de las plantas y los animales, sino que tienen tambien consecuen
cias esenciales en 10 que respecta a la morfologfa, la actividad, y la flexi
bilidad del metabolismo. de la expansi6n eco16gica y de su manejo en el
laboratorio.

Unidad de tamaDo y relacion superficie/volumen. El diametro de la mayoria de
las bacterias no es superior a la milesima de milimetro. La medida del microbi610
go es pues esta unidad de longitud: 1 micr6metro (micra) 0 1 11m = 10-3 mm; los
datos acerca de la estructura fina se dan en nan6metros: 1 nm =10-3 11m =10-" mm.
Las dimensiones de las cianobacterias pequefias, levaduras y protozoos se mantie
nen tambien por debajo de los 10 11m. En estos organismos pequefios la relaci6n de
superficie con respecto al volumen es muy grande. Si se divide un cubo de 1 cm de
arista (= I cm3) en cubos que tengan I mm de arista, se obtienen 1012 cubos, cada
uno de 111m3 La superficie de estos cubos es 10 000 veces superior a la del cubo
compacto; 1 mm3 es el volumen de una celula bacteriana media.

La alta relaci6n superficie/volumen tiene como consecuencia una gran
inten'elaci6n con el entorno, y fundamenta tambien el elevado intercam
bio de materia de algunos microorganismos. La regia de superficie de
RUBNERS (1893) dice que el gasto de energfa de los animales en reposo no
es proporcional a su masa, sino a su superficie. Si se extrapola el sentido
de dicha regia al comportamiento de los tejidos y de las celulas pequenas,
tendrfan que esperarse actividades metab6licas que se diferenciasen entre
sf en varias potencias de diez. EI estudio de la tabla 1.2 permite constatar
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Tabla 1.2 Tasas respiratorias espeeffieas de los microorganlsmos y de los teji
dos (Q02 en IJI de O2 por mg de peso seco y por hora) y tiempo de generaeion
(tiempo de duplicacion) de las baeterias a su temperatura optima de creei
miento.

Material Temp. Qo, Organismo Temp. Tiempo
biologico (OC) (OC) de ge-

neracion
(min)

Azotobacter 28 2000 Bacilus megaterium 40 22
Acetobacter 30 1800 B. subtilis 40 26
Pseudomonas 30 1200 Escherichia coli 40 21
Levadura del pan 28 110 B. stearothermophilus 60 11

B. megaterium 70 13
Riiiones e hfgado 37 10-20 B. coagulans 70 14

B. circulans 70 14
Rafces. hojas 20 0,5-4

la dependencia esperada de la actividad metab6lica, medida por el consu
mo de oxfgeno, del tamano de los tejidos y las celulas. Tambien son pro
porcionalmente elevadas las tasas de crecimiento de los microorganismos.
Al lector que este preocupado por la alimentaci6n de la creciente pobla
ci6n humana debe interesarle que un buey de 500 kg produce en 24 horas
unos 0.5 kg de proteina, mientras que 500 kg de celulas de levadura pue
den producir en el mismo lapso de tiempo mas de 50 000 kg de protefna.

Flexibilidad fisiologica. Las plantas y los animales superiores son relati
vamente rfgidos en 10 que se refiere a su equipo enzimatico; el conjunto
de enzimas cambia durante el desarrollo individual, pero se modifica poco
si cambia el medio. En los microorganismos la flexibilidad metab6lica es
muy superior. Para las bacterias resulta necesario poseer una gran capaci
dad de adaptaci6n, necesidad que puede atribuirse a sus reducidas dimen
siones. Una celula de un micrococo s610 tiene espacio para unas 100 000
moleculas proteicas. Los enzimas no necesarios no pueden por tanto alma
cenarse. Algunos enzimas necesarios para la utilizaci6n de los nutrientes
se producen unicamente cuando el nutriente se encuentra en el entorno de
la celula. Los enzimas inducidos pueden suponer hasta el 10% del conte
nido proteico de la celula. Los mecanismos de regulaci6n celular tienen
pues en los microorganismos un papel considerablemente superior que en
los demas seres vivos.

Expansion de los microorganismos. Las pequenas dimensiones son
tambien de importancia ecol6gica. Antes de que el hombre las propagase,
muchas especies de plantas y animales se hallaban circunscritas a deter
minados continentes. Las bacterias y las cianobacterias son ubiquistas. Se
encuentran en las regiones articas, en el agua, y en los altos estratos de la
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atm6sfera. La distribuci6n de especies en todos estos habitats es semejan
te a la que se presenta en los suelos. Debido a su poco peso, los microor
ganismos pueden difundirse con facilidad por corrientes de aire. Por ello,
en condiciones naturales no hay ningun habitat ni ningun sustrato que
tenga que ser inoculado. Este hecho es el que se aprovecha con la tt~cnica

del cultivo de enriquecimiento. En general basta un gramo de suelo de
un jardfn para encontrar una bacteria que pueda utilizar una sustancia
natural cualquiera. Hay microorganismos en todas partes; t.'inicamente el
medio decide cual es el tipo que se reproducini. Estableciendo las condi
ciones selectivas correspondientes en un tubo de ensayo se pueden enri
quecer y aislar en cultivo puro la mayorfa de los microorganismos cono
cidos a partir de una pequeiia cantidad de tierra 0 de barro, 0 a partir de
material procedente de otros habitats en casos especiales.

Trabajo cuantitativo y avances de la investigaci6n genetica. Los meto
dos de cultivo en laboratorio de los microorganismos fueron desarrollados
el siglo pasado por O. BREFELD YR. KOCK, Ysu escuela. La introducci6n
de los medios de cultivo clams solidificados con gelatina 0 agar ha hecho
posible el aislamiento de celulas individuales, seguir su crecimiento hasta
colonias, y conseguir cultivos puros de las mismas. La estandarizaci6n de
las tecnicas esteriles y de medios de cultivo ha permitido el desarrollo
rapido de la Microbiologfa medica. A pesar de que KOCK ya describe
metodos cuantitativos, no se han tornado realmente en consideraci6n las
ventajas del trabajo cuantitativo con microorganismos hasta los I1ltimos
cincuenta aiios. Las pequeiias dimensiones de los microorganismos per
miten estudiar poblaciones de lOR hasta 1010 celulas en un tuba de ensayo
o en una placa de Petri, y probar de este modo con medios escasos y en un
espacio muy reducido, sucesos tan poco frecuentes como las mutaciones
o las transferencias de caracterfsticas. Los enormes progresos de la inves
tigaci6n bioqufmica y genetica no hay que agradecerlos en ultimo lugar al
facil manejo de las bacterias.



17

2. La celula y su estructura

EI esclarecimiento de la constituci6n y la estructura fina de la celula estu
vo restringido a los metodos opticos, y al aumentar el poder de resoluci6n
de los instrumentos 6pticos y al mejorar las tecnicas de la microscopfa,
aumentaron tambien los conocimientos que se tenfan de la micromorfolo
gfa de la celula y sus componentes. En el desarrollo posterior de la micros
copfa 6ptica, a traves de la ultravioleta, hasta la microscopfa electr6nica,
disminuy6 considerablemente ellfmite de resoluci6n; gracias a la micros
copfa de campo oscuro y de contraste de fases se facilit6 la observaci6n de
celulas vivas. Los metodos microsc6picos, sobre todo de microscopfa
electr6nica, que utiliza metodos diffciles para la preparaci6n de los mate
riales biol6gicos, son min hoy en dfa imprescindibles. Otros metodos ffsi
cos y quimicos indirectos para aislar y caracterizar los componentes celu
lares, ofrecen la complementaci6n necesaria al nive! molecular.

A partir de homogenados celulares se separaron mediante centrifugacio
nes diferenciales los distintos organulos y fracciones, para luego estudiar
los bioqufmicamente. La rapida elucidaci6n de la estructura y funci6n de
los organulos y otros componentes celulares se debe a la combinaci6n de
metodos 6pticos y bioqufmicos. Estas investigaciones han permitido reco
nocer que los procariotas y los eucariotas se diferencian entre sf por un
gran mimero de propiedades.

Todas las celulas constan de un citoplasma y un material nuclear. Queda
separada del exterior por una membrana citoplasmatica. Este protopIasto
puede estar rodeado por una pared celular, que cumple predominante
mente con funciones mecanicas; este es el caso de las celulas vegetales y
de la mayorfa de las bacterias.

A continuaci6n se presentaran brevemente las caracterfsticas basicas de la
celula de los eucariotas (eucito) y de la celula de los procariotas (protoci
to). La celula vegetal embrionaria puede servir como representante del
eucariota (Fig. 2.1).

2.1 La celula eucariota

EI micleo. La estructura del micleo y el tipo de divisi6n nuclear son las
caracterfsticas mas sobresalientes y basicas por las que se diferencian la
celula eucariota de la procariota (Fig. 2.2). El micleo (interfasico) esta
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Fig. 2.1 Esquema combinado de un corte longitudinal de una celula eucarioti
ca (celula vegetal) (segun SIDE). CI =c1oroplastos, Mc =membrana citoplasmatica,
Cp = citoplasma, Di = dicliosomas, RE = retfculo endoplasmatico, Ex = vesiculas de
secrecion (exocilosis), Li = gOlas Iipidicas, Mi = mitocondrias, MI = microtubulos, N =
nucleo, Rb = ribosomas, Pp = punluaciones con plasmodesmos, V = vacuolas, Pc =
pared celular.

rodeado por la membrana nuclear, una membrana de dos capas y con
poros. El DNA, que constituye el material hereditario (genoma) esta
repartido en un mimero de subunidades, los cromosomas; estos solo se
hacen visibles durante la division nuclear. La division del nucleo tiene
lugar en la mitosis (Fig. 2.2); esta cumple con dos funciones: la duplica
cion exacta del material genetico, que en ultimo termino se visualizara
como una division longitudinal y duplicacion de los cromosomas, y la dis
tribucion en cada uno de los mlcleos hijos de las dos dotaciones cromoso-

A B c D

Fig. 2.2 Esquema de la mitosis de una celula diploide. EI nucleo contiene pare
jas de cromosomas, de las que cada uno procede de un progenitor (dibujado en rojo
y en negro). Mediante la mitosis los cromosomas se distribuyen por igual entre
ambas celulas hijas: A en la profase se hacen visibles los cromosomas ya divididos
longitudinalmente y se disuelve la membrana del nucleo: B en la metafase los cro
mosomas se ordenan en la placa ecuatorial; C en la anafase cada uno de los cro
mosomas resultantes de la division es arrastrado por los filamenlos del huso hacia
los polos de la celula; D en la telofase los cromosomas recien divididos son rodea
dos de una membrana nuclear y el nucleo vuelve a adoplar la forma funcional.
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micas completas. Aun no esta clara la forma en la que se produce esta
duplicacion. La distribucion de los cromosomas puede seguirse con el
microscopic optico, y se conoce desde hace tiempo. Mientras que el nucleo
interfasico aparece al microscopio optico como una masa no estructurada,
en las fases de division los cromosomas se acortan y se hacen visibles. Se
disponen en un plano (plano ecuatorial); las mitades longitudinales de los
cromosomas se separan mediante un aparato contractil, el huso acromati
co. El huso desaparece, los cromosomas se hacen invisibles, y los mlc1e
os hijos se rodean de nuevo por una membrana nuclear.

Todos los animales y plantas superiores sufren durante la reproduccion
sexual un cambio de fase nuclear. Durante la fecundaci6n las celulas ger
minales 0 gametos y sus nucleos se fusionan para formar el zigoto. EI
nucleo masculino y el femenino aportan en la fecundaci6n el mismo
numero de cromosomas (n). El nucleo del zigoto contiene por 10 tanto dos
dotaciones cromosomicas 0 genomas (2n). Mientras que los gametos son
haploides (una dotacion) las celulas somaticas son diploides (dos dota
ciones). En el paso de una generacion a la siguiente tiene pues que llevar
se a cabo una reducci6n del numero normal (2n) a la mitad (n). Esta
reduccion cromosomica se denomina meiosis 0 division reduccional
(Fig. 2.3). La meiosis es un proceso basico en los organismos que se
reproducen sexualmente; cumple con dos misiones: la nueva combinacion
de las unidades hereditarias (genes) paternas y maternas, y la reducci6n
del numero de cromosomas. La meiosis se inicia por un apareamiento de
los cromosomas: cada cromosoma se aparea con el correspondiente del
otro progenitor (hom610go). En este estado puede producirse por ruptura
y reunion cruzada (crossing over 0 entrecruzamiento) un intercambio de
porciones de igual longitud entre cromosomas homologos. Finalmente se
produce una doble division (formaci6n del huso) de los cromosomas apa
reados, con el resultado de que aparecen cuatro celulas, cada una con un

A B

~.\.
~

C o
Fig. 2.3 Representaci6n esquematica de la meiosis. La meiosis produce la
recombinaci6n de los genes paternos y maternos (dibujados en rojo y en negro) y
provoca la reducci6n del numero de cromosomas. A En primer lugar se produce el
apareamiento de los cromosomas hom610gos; 8 mediante entrecruzamiento se ha
producido un intercambio entre segmentos de los cromosomas hom610gos y por la
formaci6n consecutiva de dos husos (8 YC) se separan los cromosomas, con 10 que
quedan separados los cromosomas hom610gos (C); D han surgido cuatro celulas con
nucleos haploides.
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nucleo haploide. En el curso de la meiosis no se produce, por tanto. uni
camente una reordenacion de los cromosomas procedentes del padre y de
la madre, sino que tambien puede tener lugar un intercambio de segmen
tos entre cromosomas homologos. Ambos procesos conducen a una nueva
combinacion (recombinacion) de los genes.

En muchas plantas inferiores, incluidas las algas y los protozoos, la reduc
cion cromosomica se produce tras la formacion del zigoto, de forma que
el organismo es haploide. En las plantas con altemancia de generaciones
heterofasica (antitetica; musgos. helechos) se alterna una generacion
haploide con otra diploide.

Los cromosomas de los eucariotas estan formados por fibras de DNA con
numerosas protefnas. Parte de estas protefnas son histonas, protefnas basi
cas. DNA e histonas estan asociados en un estado altamente ordenado apa
rentemente, y forman los nucleosomas. Estos nucleosomas son las subuni
dades de los cromosomas.

EI RNAm se forma en el nucleo con el DNA cromosomico. Se transporta
al citoplasma a traves de los poros que se encuentran en la membrana
nuclear. En el nucleo interfasico puede verse un nucleolo, que contiene el
DNA nucleolar. Este lleva la informacion para el RNA ribosomico, y pro
bablemente tambien para el RNAt. Ambos acidos ribonucleicos se sinte
tizan en el nucleolo e igualmente se transfieren al citoplasma. En las celu
las embrionales 0 en los ovocitos hay varios 0 muchos nucleolos.

En la celula eucariota el nucleo es el portador mas importante de infor
macion genetica, pero no es el unico. Parte de la informacion se encuen
tra en el DNA de las mitocondrias y de los cloroplastos.

EI citoplasma. EI protoplasto esta separado del exterior por la membrana
citoplasmatica. En la celula eucariota es caracterfstica la acusada division
del citoplasma en una serie de recintos de reaccion. Esta compartimenta
cion se debe en parte a invaginaciones de la membrana citoplasmatica, con
formacion de cistemas y vesfculas; ademas, en el citoplasma eucariota se
encuentran mitocondrias y (en las plantas) tambien cloroplastos, que estan
totalmente rodeados por membranas.

La membrana citoplasmatica se continua hacia el interior en el reticulo
endoplasmatico (RE). Una parte del RE forma la membrana nuclear y
rodea al nucleo; la membrana nuclear tiene poros, que permiten un trans
porte sin obstaculos de acidos nucleicos, protefnas y metabolitos entre el
nucleo y el citoplasma. Una parte del RE tiene ribosomas y se denomina
RE granular 0 rugoso. Los ribosomas son ellugar de la sfntesis proteica.
Los ribosomas libres 0 fijados al RE son del tipo 80S.
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Un organulo membranoso especffico de las celulas animales es el aparato
de Golgi; organulos semejantes de las celulas vegetales se denominan dic
tiosomas. Constan de paquetes de vesiculas membranosas planas llamadas
cistemas. EI aparato de Goigi y los dictiosomas se emplean en la secre
ci6n, sobre todo de enzimas. Los enzimas se sintetizan en las cistemas y
se almacenan en ellas. Finalmente se libera una vesicula, se desplaza hacia
la membrana citoplasmatica, se fusiona con ella, y libera su contenido
hacia el exterior. Este proceso se denomina exocitosis.

Mitocondrias y cloroplastos. La celula eucariota contiene otros dos arga
nulos rodeados par membranas: las mitocondrias y los cloroplastos. Las
mitocondrias tienen funci6n respiratoria; son estructuras ricas en lfpidos
de forma variable, y constan de dos membranas: una extema y otra inter
na intensamente plegada (crestas 0 tubulos). La membrana interna contie
ne a los componentes de la cadena de transporte de electrones y ala ATP
sintasa. Las celulas de las algas y las plantas verdes tienen cloroplastos
ademas de mitocondrias. Las membranas internas de los claroplastos (tila
coides) contienen los pigmentos fotosinteticos y los componentes del
transporte de electrones fotosintetico.

Endocitosis. Es caractenstica de la celula eucariota la capacidad de cap
tar nutrientes lfquidos 0 s6lidos. La captaci6n de partfculas s6lidas es
conocida como la fagocitosis, por ejemplo en leucocitos sangufneos 0 en
amebas. Si se trata de la asimilaci6n de nutrientes lfquidos se habla de
pinocitosis. Los dos tipos de captaci6n de material extracelular se reunen
bajo el de endocitosis.

La capacidad de los eucariotas de englobar en la celula particulas s61idas
-entre elias tambien celulas vivas- es de un significado biol6gico basico.
En la endocitosis se puede ver la premisa y el mecanisme para el estable
cimiento de una endosimbiosis. Normalmente la particula englobada por
una ameba en el curso de la fagocitosis es digerida y lisada totalmente. En
algunos casos puede darse, no obstante, una simbiosis intracelular. EI
ejemplo mas conocido de endosimbiosis de este tipo es la simbiosis de las
leguminosas con rizobios en los n6dulos de las rakes (pag. 442). Este tipo
de endosimbiosis esta ampliamente distribuido entre los eucariotas (vease
pag. 593). La capacidad de las celulas eucariotas para la endocitosis apoya
tambien la teona endosimbi6tica del origen de los cloroplastos y las mito
condrias. Los procariotas son incapaces de realizar una endocitosis.

La hipotesis endosimbi6tica. Los organulos celulares de los eucariotas
tienen muchas caracterfsticas basicas comunes con los procariotas; contie
nen una molecula de DNA circular y cerrado, sus ribosomas son del tipo
70S, su membrana citoplasmlitica contiene los componentes de la cadena
de transporte de electrones (flavinas, quinonas, protefnas sulfoferricas, y
citocromos), y cumple con la funci6n de obtener energfa, par respiraci6n
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o por fotosfntesis. Segun la hip6tesis endosimbi6tica las mitocondrias
proceden de bacterias aer6bicas incoloras y los eloroplastos de cianobac
terias, que entraron en una relaci6n endosimbi6tica con la celula eucario
ta primitiva. A continuaci6n tuvo que establecerse una especializaci6n de
muy alto grado; la funci6n regeneradora de ATP se deleg6 a los organu
los celulares; la membrana que rodea al protoplasto del eucariota no dis
pone de los componentes de la cadena de transporte de electrones. Por otra
parte, los organulos celulares no son independientes; a pesar de contener
su propia molecula de DNA, una parte importante de la informaci6n gene
tica necesaria para la sfntesis de sus protefnas se localiza en el nueleo del
eucariota. Como ejemplo citemos aquf la ribulosa-bifosfato carboxilasa,
el enzima elave de la fijaci6n autotr6fica de las plantas verdes. Consta de
8 subunidades grandes y de 8 subunidades pequefias. La informaci6n de
las subunidades grandes se localiza en el DNA del eloroplasto, la de las
pequefias esta en el nueleo celular. Por ello, los organulos no pueden
hacerse crecer fuera de la celula eucariota, y la hip6tesis endosimbi6tica
no es comprobable.

Organulos de locomocion. Siempre que aparecen flagelos 0 cilios en los
eucariotas, como en protozoos, algas, espermatozoides 0 epitelios vibra
torios, presentan la misma estructura. La secci6n transversal permite reco
nocer una estructura con nueve filamentos dobles perifericos y dos fila
mentos sencillos centrales ("modelo 9 + 2"). Estan rodeados por la mem
brana citoplasmatica. Los flagelos se hallan fijados a la capa extema del
citoplasma por un corpusculo basal 0 blefaroplasto; este procede a su vez
de un organulo que se autoduplica, el centriolo.

2.2 La celula procariota

La estructura de la celula procariota sera ampliamente discutida. Antes de
entrar en detalle, debemos resumir los caracteres esenciales por los que la
celula procariota se diferencia de la eucariota. Tal como se ha indicado
anteriormente, las ceIulas de los procariotas son muy pequefias. El mayor
numero de bacterias tiene forma de bacilo, que no es mas de I !lm de
ancho ni 5 !lm de largo. Muchos pseudomonas tienen un diametro de 0,4
a 0,7 !lm, y una longitud de 2 a 3 !lm. EI diametro de los micrococos es
s610 de 0,5 !lm. Existen pocos gigantes entre las bacterias (Chromatium
okenii, Thiospirillum jenense, Achromatium, etc.). Estas bacterias gigan
tes son siempre de crecimiento relativamente lento.

La compartimentaci6n celular es elaramente menos acusada que en el euca
riota (Fig. 2.4). Ni el DNA esta rodeado por una membrana nuelear ni se
presentan organulos del tipo de las mitocondrias 0 los cloroplastos. La
regi6n nuclear, que en un corte ultrafino aparece al microscopio electr6nico
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Fig. 2.4 Esquema de un corte longitudinal de una celula procari6tica (celula
bacteriana). Me = membrana citoplasmatica, Cp = citoplasma, FI = Ilagelo, Glu = glu
c6geno, Ca = capsula, Li = gota lipidica, N = nucleo, PHS = acido poli-B-hidroxibuti·
rico, Pi = pili, PI = plasmido, Po = granulo de poliloslato, Rb = ribosomas y poliso
mas, S = inclusiones de azulre, Pc = pared celular.

como una red de finas fibras, esta en contacto con el citoplasma \lena de
ribosomas (Fig. 2.5). La membrana citoplasmatica se continua en muchas
bacterias hacia el interior del protoplasto (membrana intracitoplasmatica).
La membrana citoplasmatica es ellugar de obtencion de energfa por respi
racion 0 por fotosfntesis, esto es, de funciones que en la celula eucariota se
localizaban en las membranas de las mitocondrias y de los c1oroplastos.

Los ribosomas de los procariotas son menares que los ribosomas citoplas
maticos de los eucariotas; son del tipo 70S.

Toda la informacion genetica del procariota se encuentra en un solo fila
mento de DNA, el cromosoma bacteriano. Esta molecula de DNA se pre
senta en las bacterias investigadas hasta ahora como una hebra circular y
cerrada; su contomo mide de 0,25 a 3 mm. No hay histonas. En muchas
bacterias se ha encontrado DNA extracromosomico; son moleculas de
DNA pequefias, igualmente circulares y cerradas, que se denominan plas
midos. La informacion localizada en los plasmidos no es imprescindible.

Las bacterias se multiplican generalmente par division binaria. Tras el
alargamiento de la celula construyen de fuera hacia dentro paredes trans
versales que van progresando, y las celulas hijas se separan. Sin embargo,
muchas bacterias, en condiciones ambientales deterrninadas, permanecen
unidas en grupos caracterfsticos despues de la division durante un cierto
tiempo. Segun eI plano de division y eI numero de divisiones pueden dife
renciarse, par ejemplo, en las bacterias esfericas, parejas (diplococos),
cadenas (estreptococos), placas 0 paquetes (sarcina). Tambien los bacilos
se presentan en parejas 0 cadenas. La reproduccion por gemacion consti
tuye la excepcion dentro de los procariotas. La duplicacion de la celula va
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Fig. 2.5 Micrograffa electr6nica de un corte ultrafino de Escherichia coli B.
Debido a una ligera plasmolisis el protoplasto se ha separado un poeo de la pared
eelular; a eausa de eso pueden reeonoeerse bien la pared eelular (Pe) y la membra
na eitoplasmatiea (Me). Cp = eitoplasma eon ribosomas, N = ndeleo. Aumento de
toda la celula 56200 veees, del fragmento de eelula, 216 000 veees. (Mierograffas
de H. FRANK, Max-Planek-Institut de investigaeion sobre virus, TObingen.)

precedida por la duplicacion 0 replicacion del cromosoma bacteriano. Por
tanto, una fase diploide se restringe a un estadio muy corto del cicIo de
division celular. Los procariotas son, por ello, haploides.

Las celulas de los procariotas estan rodeadas, con muy pocas excepciones
(Mycoplasma), por una pared celular. Su estructura basica es el glucopep
tido 0 murefna. Se trata de un heteropolfmero caracterfstico de los proca
riotas, y que no se presenta en los eucariotas.

Muchos procariotas son moviles, bien por natacion 0 por reptacion. Los
organulos de locomocion de las bacterias que se desplazan por natacion
son los flagelos bacterianos. El flagelo tiene una constitucion considera
blemente mas sencilla que la de los eucariotas, y esta formada por una sola
fibrilla.

Segun la forma, todas las bacterias pueden reducirse, salvo escasas excep
ciones, a una esfera, un cilindro 0 un cilindro curvado. Como formas basi
cas hay que distinguir entre cocos y bacilos rectos 0 curvados (Fig. 2.6).
Como bacilos rectos aparecen al microscopio los miembros de los gene
ros Pseudomonas y Bacillus. Los espirilos tienen la forma de una espiral
o helicoidal. Se llama Vibrio a un bacilo curvado. Algunas modificaciones
de estas formas basicas son caractensticas para algunas bacterias. La
forma de maza y la tendencia a cambiar de forma es caracterfstica del
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Fig. 2.6 Forma de las bacterias unicelulares: 1 micrococos, 2 diplococos, 3 es
treptococos, 4 estafilococos, 5 sarcinas, 6 bacilos, 7 espirilos, 8 vibriones.

genero Corynebacterium y de las bacterias corineformes. En muchas espe
cies del genero Mycobacterium se presentan ramificaciones incipientes de
la celula. Los estreptomicetos Began a formar incluso un micelio, seme
jante al de los hongos, pero se diferencia de estos por el menor diametro
eelular « 1 /lm frente a> 5 /lm).

Composici6n quimica de los seres unicelulares. El peso humedo (masa
humeda) de los seres unicelulares se deterrnina mediante eentrifugacion y
separacion del medio de cultivo. La masa celular sedimentada tiene un
contenido en agua del 70 al 85%; el peso seen (masa seca) supone, por
tanto, deliS al 30% del peso humedo. Si las celulas contienen grandes
cantidades de materiales de reserva (es decir, Ifpidos, polisacandos, poli
fosfatos 0 azufre) el peso seco es proporcionalmente superior. La materia
seca de las bacterias (expresada en porcentaje del peso seco) esta com
puesta principalmente por polfmeros: proteina 50, pared celular 10-20,
RNA 10-20, DNA 3-4 Y Ifpidos 10. Los diez bioelementos estan aproxi
madamente en las siguientes proporciones (en porcentaje): carbono 50,
oxfgeno 20, nitrogeno 14, hidrogeno 8, fosforo 3, azufre 1, potasio 1, cal
cio 0,5, magnesio 0,5 y hierro 0,2.

2.2.1 EI nucleo bacteriano

Las pequefias dimensiones de la celula bacteriana y la presencia de dos
tipos de acidos nucleicos han dificultado mucho la demostracion citoquf
mica del nucleo bacteriano. A pesar de todo, los metodos citologicos cla
sicos, y posteriormente la tecnica de los cortes ultrafinos junto con la
mieroscopia electronica, han conducido al reconocimiento de que las bac
terias contienen DNA, de que este DNA no esta distribuido de forma difu
sa en el citoplasma, sino que esta localizado en regiones 0 zonas discretas,
y de que estas zonas se dividen antes de la division celular.

Una descripcion mas precisa de la estructura de los nudeos bacterianos ha
sido posible mediante la microscopfa electronica de cortes ultrafinos. Para
obtener una reproduccion optima de la ultraestructura del nudeo conside
rada como natural, fue decisiva una fijacion correcta (con tetroxido de
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osmio, acetato de uranilo 0 acido fosfotungstico) en condiciones muy
determinadas. En cortes finos a traves de la region nuclear no ha podido
demostrarse nunca una membrana nuclear, aunque la region nuclear puede
distinguirse como una zona central, relativamente transparente comparada
con el citoplasma, mas denso a los electrones, con sus ribosomas clara
mente contrastados. En cortes finos con una fijacion optima se reconoce al
cromosoma como una estructura altarnente ordenada con bandeados perio
dicos (Fig. 2.7A). Por 10 menos parcialmente, el cromosoma esta anclado
a la membrana citoplasmatica. Una representacion aproximada del estado
altamente ardenado del cromosoma bacteriano se da en la figura 2.7B.

Fig. 2.7 EI cromosoma bacteriano. A EI cromosoma se encuentra en un estado
altamente ordenado, condensado, tal como se reconoce en esta espora de la bacte
ria Bacillus megaterium que esta germinando (Ee, cubierta externa de la espora; Ei,
cubierta interna de la espora; C, c6rtex; Pc, pared celular. Fotograffa de P.
GIESBRECHT, Berlfn). B Representaci6n esquematica del cromosoma aislado y exten
dido de una celula lisada. La mayorfa de los lazos se encuentran en un estado orde
nado ("supercoiled"). En los dominios inferiores la doble helice se encuentra en un
estado totalmente relajado, debido a la rotura de una de las cadenas, 10 que posibi
Iita una rotacl6n libre.

Autorradiografia. CAIRNS demostro par primera vez mediante autorra
diograffa de preparaciones de celulas cultivadas con timidina marcada con
tritio, que el material nuclear esta formado por DNA y que en Escherichia
coli, por ejemplo, adopta la forma de un solo filamento, circular y cerra
do, de aproximadamente I mm de longitud. EI DNA es la unica sustancia
celular que contiene timina. Si se lisan sobre un filtro de membrana estas
celulas con timina marcada, mediante el tratamiento con lisozima 0 lauril
sulfato, el cromosoma bacteriano se extiende y puede visualizarse par
autorradiograffa. Los autorradiogramas (Fig. 2.8) son una prueba impre
sionante de que el DNA bacteriano se presenta como un filamento circu-
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Fig. 2.8 Autorradiograma de cromosomas de Escherichia coli en vias de divi
sion. Las celulas habian crecido durante dos generaciones en presencia de timidina
tritiada y fueron Iisadas con Iisozima; aclaraciones en el texto (de BLEECKEN, S., G.
STROHBACH, E. SARFERT: Z. allg. Mikrobiol. 6 [1966]121).

lar cerrado. Este filamento representa un gropo de ligamiento en sentido
genetico, y se denomina cromosoma bacteriano. Los autorradiogramas
indican ya como tiene que imaginarse la divisi6n del cromosoma. En la
figura 2.9 se representa el DNA de un bacteri6fago mediante otro metodo
de preparaci6n.

Estructura del DNA. EI acido desoxirribonucleico (DNA) es una macro
molecula. Por hidr6lisis acida puede separarse en sus componentes: deso
xirribosa, acido fosf6rico y bases, que se encuentran en la misma rela
ci6n. EI DNA contiene cuatro bases distintas, dos puricas (adenina y gua
nina) y dos pirimidfnicas (citosina y timina).

Si se hidroliza el DNA con ayuda de nucleasas (DNasa pancreatica I 0

diesterasa de veneno de serpiente) se liberan nucle6tidos 3' 0 5'. Estos
desoxinucle6tidos se hallan unidos para formar largas cadenas de acidos
nucleicos. EI DNA contiene altemativamente una pentosa y un acido fos
f6rico; el azucar se une a una de las cuatro bases. Una cadena de nucle6
tidos de este tipo tiene un sentido deterrninado; se dice que es pclar. En un
lade se encuentra un gropo fosfato en posici6n 5' yen el otro un hidroxi
10 libre en posici6n 3'.
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Fig. 2.9 Moll!culas de DNA del bacteri6fa
go PM2. Se han captado moleculas de DNA
en dos estados distintos. Los ovillos estan
formados por DNA ccc (covalente, cerrado y
circular). Por irradiacion con UV algunas
moleculas de DNA se han roto en una de sus
hebras y se ha formado DNA oc ("open circu
lar", abierto y circular) que aparecen como
anillos grandes con un contorno de 3,02 IJm.
EI DNA queda expandido por un compuesto
de amenia cuaternario (BAC) y se ha contras
tado positivamente con acetato de uranilo.
Microfotografia electronica en campo oscuro
sobre una pelfcula de carbon (U. HAHN,

G6ttingen).

Ya en 1950 CHARGAFF present6 una serie de reglas. La adenina y la timi
na par una parte, y la guanina y la citosina por otra se encuentran en igua
les cantidades respectivamente (A = T. G = C). La suma de las bases puri
cas es igual a la suma de las bases pirimidfnicas. La relaci6n de bases
(G + C)/(A + T) puede variar de una especie a otra dentro de unos marge
nes amplios, pero es constante para cada especie.

La disposicion de los componentes basicos en esta macromolecula de alto peso
molecular, esto es, la estructura secundaria del DNA, se resolvi6 mediante el ami
!isis por rayos X. Si se separa el DNA en forma de filamento, se Ie hace girar bajo
un haz de rayos X monocromatico y se capta la luz refractada en una pelfcula, se
obtiene un diagrama estructural de rayos X. Los diagramas de DNA de distintas
procedencias (esperma, timo, bacterias, bacteri6fagos) resultaron casi identicos. La
interpretaci6n por WILKINS de estos diagramas de difracci6n de rayos X dio como
resultado que los anillos puricos y pirimidfnicos se disponfan en angulo recto con
respecto al eje longitudinal del filamento polinucleotfdico. El filamento tenfa que
estar arrollado en espiral en torno al eje central con un paso de rosca de 3,4 nm.
Por la densidad podfa suponerse que se presentaba mas de un filamento.

WATSON Y CRICK (1953) reunieron estos hallazgos en la brillante teorfa de
la estructura del DNA. Segun el modelo de WATSON YCRICK los filamen
tos polinucleotfdicos forman una doble helice alrededor de un eje imagi
nario. Los dos filamentos estan unidos por puentes de hidr6geno, que se
forman entre las bases orientadas hacia el interior (Fig. 2.10). Para mante
ner las distancias y las relaciones de apareamiento, cada adenina tiene que
aparearse con una timina, y cada citosina con una guanina. Cada vueIta de
la helice contiene unos 10 pares de bases. La sucesi6n de bases en los dos
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Fig. 2.10 Estructura del acido desoxirribonucleico (DNA). Las hebras del DNA
se mantienen unidas a traves de puentes de hidr6geno. A la izquierda esta la doble
helice de DNA, representada en la parte superior mediante un modelo de esferas y
en la inferior las bases representan los escalones de una escalera de caracol. A la
derecha se representan los apareamientos de bases entre adenina y timina, y entre
guanina y citosina; las Iineas a trazos simbolizan los puentes de hidr6geno.

filamentos tiene que ser complementaria. Los dos filamentos son antipa
ralelos (enlace 5'~ 3'. 3'~ 5'). La longitud del cromosoma de E. coli es
de 1,4 mm. I Ilm de DNA bicatenario tiene un peso relativo de 2,07.106 0

3000 pares de bases (tambien Hamado 3 kilobases [kb]). EI cromosoma de
E. coli tiene pues un peso relativo de 2,9.109

•

Los puentes de hidrogeno que unen A con T, y G con C no son igualmente fuer
tes. Los enlaces par puente de hidr6geno son predominantemente de naturaleza
electrostatica. Se forman por grupos OH- y NH,-. 0 y N son elementos fuertemente
electronegativos; por ello atraen a los electrones y determinan que el hidr6geno
enlazado tenga una carga positiva. El atomo de H con carga positiva puede enton
ces ser atrafdo por otros grupos electronegativos que tengan pares de electrones
libres y formar asf un puente de hidr6geno. La fuerza del puente de hidr6geno
puede relacionarse con la acidez del alomo de hidr6geno y la basicidad del atomo
aceptor. Los puentes de hidr6geno son mas fuertes que las fuerzas intermolecula
res de VAN DER WAALS; la energfa de enlace puede ser hasta de 38 kJ (9 kcal)/mol;
en promedio no son mucho mayores que la energia termica existente a 37°C. Tal
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como muestra la figura 2.10 entre guanina y citosina se establecen tres, y entre timi
na y adenina dos puentes de hidrogeno. Como consecuencia de la reducida energfa
de enlace un incremento de la temperatura, una pequefia modificacion en la con
centracion de magnesio 0 la adicion de urea pueden conducir ya a la alteracion 0

disolucion del enlace. Aumentando la temperatura se rompen los puentes de hidro
geno y se separan los dos filamentos polinucleotfdicos. Esta destruccion de la
estructura secundaria va acompafiada de un incremento en la absorcion de luz (a una
longitud de onda de 259 nm; hipercromicidad). La temperatura a la que se consigue
la mitad de la extincion maxima incrementada se denomina Tm • La temperatura a la
que se consigue esta alteracion es tanto mayor cuanto mayor sea el contenido en
puentes de hidrogeno triples entre las bases guanina y citosina. La detenninacion de
esta temperatura de alteracion ("punto de fusion", Tm) para un DNA aislado y puri
ficado (Fig. 2.IIB) constituye pues un medio facil de detenninar la proporcion rela
tiva de citosina y guanina en un DNA. El contenido en GC indica la relacion de
moles de las bases guanina, citosina, adenina y timina en un DNA (en porcentaje).

1,5

'"
1,4

>
~
~ 1,3

>
::J

1,2<:
'0

~
g 1,1
<:J

'" 1,0

A B

Fig. 2.11 A Puede establecerse el modele de una doble helice plectonemica
arrollando dos cables contiguos alrededor de un baston y sacando a continuacion el
baston. Cada uno de los filamentos depende del otro y solo puede separarse de el
desarrollandolos; B Curva de fusion del DNA bacteriano. Tm nos da la temperatu
ra a la que se alcanza la mitad de la extincion maxima.

Con respecto a su contenido en GC las bacterias se diferencian entre sf en
un margen muy amplio. Los valores van desde el 30% de algunos estafi
lococos y del grupo Cytophaga, hasta mas del 70% en representantes del
genero Micrococcus, y algunas mixobacterias con cuerpos fructfferos. El
contenido en GC es caracterfstico de las especies y se considera como
caracterfstica taxonomica.

Replicacion del DNA. El DNA contiene la informacion genetica de la
celula. La division y duplicacion del DNA, que precede siempre a la divi
sion celular, ha de conducir por tanto ados cromosomas totalmente iden-
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ticos. Visto superficialmente la multiplicaci6n del DNA, la duplicaci6n 0

replicaci6n del DNA, es muy sencilla. Los dos filamentos s610 necesitan
separarse, y a continuaci6n los nucle6tidos con las bases complementarias
se enfrentan a cada uno de los filamentos polinucleotfdicos y se unen entre
sf. Una de las dificultades principales surge ya al intentar imaginarse c6mo
se realiza la separaci6n de los dos filamentos. Segun el diagrama de rayos
X el DNA es una doble helice plectonemica, y no paranemica (vease la
Fig.2.11A).

Para comprobar si la desespiralizaci6n tiene que ser aceptada se emitieron
tres posibilidades basicas de la replicaci6n del DNA como hip6tesis heu
rfsticas (Fig. 2.12; DELBRucK y STENT, 1957):

1. Mecanismo conservativo: No tiene lugar una desespiralizaci6n; la h6lice pater
na sirve como matriz para la sintesis de dos nuevas. La doble h6lice hija se sinte
tiza de material totalmente nuevo. La h6lice paterna se mantiene como tal.

2. Mecanismo dispersivo: La h6lice paterna se rompe repetidas veces en la repli
caci6n a cada media vuelta; la nueva sintesis se lleva a cabo en los fragmentos, que
se vuelven a reunir de forma cruzada. Cada filamento polinucleotidico esta pues
formado por material viejo y nuevo.

3. Mecanismo semiconservativo: La doble h6lice paterna se desespiraliza y en cada
filamento polinucleotidico se forma otm complementario. La h6lice nueva es pues
un hfbrido entre un filamento viejo y otm de nueva sintesis.

Para diferenciar entre estas posibilidades NlESELSON y STAHL desarrollaron
unos experimentos de marcado y separaci6n posterior del DNA marcado
en gradientes de densidad (Fig. 2.13).
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Fig.2.12 Modelo de replicaci6n del DNA de acuerdo con el mecanismo semi
conservativo. Se representan esquema-ticamente las tres posibles formas princi
pales de replicaci6n del DNA: 1 mecanismo conservativo; 2 mecanisme dispersivo;
3 mecanisme semiconservativo. Para aclaraciones consultese el texto.
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DNA Iigero con "N

DNA hibrido c;~ ::~

DNA pesado con 15N

Fig.2.13 Reduplicaci6n semiconservativa del DNA. Resultados del experimen
to de MESELSON-STAHL. Se obtuvo la separaci6n del DNA marcado con 15N y "N cen
trifugando en un gradiente de densidad de GIGs 6 M. 1 EI gradiente de densidad
constituye el resultado de equilibrar las fuerzas de difusi6n y de la gravedad; 2 DNA
de celulas normales cultivadas con GI"NH4 ; 3 DNA de celulas cultivadas durante
varias generaciones con GI14NH4 ; 4 DNA de celulas marcadas con 15N que han sido
cultivadas durante una generaci6n con GI14NH4 ; 5 DNA de celulas marcadas con 15N
que han sido cultivadas durante dos generaciones con GI14NH4 ; 6 DNA de celulas
marcadas con 15N que han sido cultivadas durante tres generaciones con GI"NH4 •

Si se centrifuga una disoluci6n de cloruro de cesio (6 molar) muchas horas a
100 000 g, se establece un gradiente de densidad de CICs (equilibrio entre gravedad
y difusi6n). Si esta disoluci6n contiene DNA, este se concentra en una zona, cuya
situaci6n en el gradiente corresponde a su peso especffico. EI DNA obtenido de bac
terias que han crecido con Cfl5NH. es un 0,8% mas pesado que eI 14N-DNA normal.
Fonna por tanto una banda separada en el gradiente de CICs. Se cultiv6 E. coli
durante varias generaciones con 15N como fuente de N, de forma que el DNA s610
contenfa "N. A continuaci6n se aiiadi6 al medio 14N en exceso. Se tomaron mues
tras antes y despues de esta adici6n, se extrajo el DNA y se analiz6 en gradientes de
CICs. Despues de una divisi6n en el medio con 14N todo el DNA se habfa vuelto
"semipesado" (DNA hfbrido). EI contenido total de este DNA semipesado se man
tuvo durante varias generaciones, mientras que fue aumentando el contenido en
DNA ligero. Para probar si realmente uno de los filamentos del DNA semipesado
estaba formado par 15N y el otro por 14N se "fundi6" (calentamiento a 100°C) y se
enfri6 rapidamente. En el gradiente de cloruro de cesio aparecieron entonces dos
bandas, tfpicas de DNA monocatenario 14N y l.IN respectivamente.

Los resultados de estos experimentos no estan de acuerdo con el mecanis
mo conservativo ni con el dispersivo; son acordes con la suposici6n del
mecanismo semiconservativo de replicacion del DNA. En la replicaci6n
se separan los filamentos; se desespiralizan. En cada uno de los filamen
tos tiene lugar la nueva sfntesis del filamento complementario. Agu! par-
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ticipan DNA-polimerasas. La funcion de estos enzimas es sencilla; unen
entre sf a los nucleotidos que alcanzan su posicion correcta por aparea
miento de bases, y sintetizan asf un nuevo filamento polinucleotfdico. Las
bases bioqufmicas estan indicadas en la figura 2.14 y al pie. Los detalles
deben buscarse en textos de Biologfa Molecular.

La sfntesis de una cadena polinucleotfdica puede explicarse facilmente: la
DNA-polimerasa puede ir afiadiendo continuamente nucleotidos en direc
cion 5' -7 3'. No obstante, como la doble helice de DNA es antiparalela,
la sfntesis en el filamento contrario tiene que ser en sentido inverso. Esta
consideracion y los resultados experimentales han conducido a la suposi
cion reflejada en la figura 2.15. Seguramente se forman primero unica
mente fragmentos cortos (de 1000 nucleotidos de longitud), llamados
fragmentos de Okazaki. Su sfntesis se inicia con la formacion de una cade
na corta de RNA que actua como cebador (primer). Al RNA Ie sigue
entonces una cadena de DNA, de 1000 a 2000 nucleotidos, sintetizada por
la DNA-polimerasa III. Por ultimo, se elimina el RNA cebador, se llena el
hueco por la funcion de la DNA-polimerasa I, y se cierra mediante una
ligasa. Segun este mecanismo de sfntesis discontinua del polinucleotido
puede explicarse la replicacion del DNA en el segundo filamento.

La figura 2.16 indica como puede interpretarse la replicacion del cromo
soma bacteriano y la division de la celula bacteriana. El mecanismo uni
direccional de la replicacion del DNA sirve de base a esta representacion.

extrema OH 3' extrema 5'

extrema 5'
hebra "primer" extrema OH 3'

Fig.2.14 Bases bioqufmicas de la funcian de las DNA-polimerasas. La doble
helice de DNA esta compuesta por dos cadenas polinucleotidicas de polaridad
opuesta (son "antiparalelas"). Cuando un grupo OH 3' se encuentra "libre", no unido
a un nucleotido vecino, en el extremo izquierdo de una de las cadenas, este grupo
en la otra cadena se localizara en el extrema derecho. La replicacion del DNA esta
catalizada por DNA-polimerasas. Este tipo de enzimas necesita para su funcion una
matriz en forma de una cadena de DNA, un "primer" 0 iniciador (un pequeno frag
mento de acido nucleico) y una mezcla de desoxirribonucleotidos-5'-trifosfatos. Las
DNA-polimerasas unicamente pueden unir nucleotidos en el extremo OH 3' libre de
la cadena nucleotidica. La sfntesis unicamente discurre en el sentido (5'--; 3').
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Fig.2.15 Replicaci6n del DNA de doble cadena. En primer lugar el DNA bicate
nario se desespiraliza mediante una helicasa, formandose una horquilia de replica
ci6n. 1 Las cadenas monocatenarias de DNA se estabilizan por protefnas que se
unen al DNA (SSB, single strand binding). Una cadena (Ia "leader") se replica
mediante la DNA-polimerasa III (DNA polll~ de 3' a 5' (replicaci6n continua). 2 La
otra hebra ha de replicarse en sentido contrario y, pOI tanto, de forma discontinua.
Se inicia con la sfntesis de un fragmento corto de RNA, que aClUa como molecula
starter (RNA-primer) 0 iniciadora. Aqui esta implicada una primasa. 3 La DNA pol III
sintetiza una cadena de DNA a continuaci6n del RNA. 4 A continuaci6n se elimina el
RNA por una exonucleasa y el hueco se reliena por la DNA-polimerasa I 5 Y se cie
rra por la DNA-ligasa (de WEHNER, R., W. GEHRING. Zoologie, 22 ed., Thieme,
Stuttgart, 1990).

Se ha estabJecido que la nueva sfntesis de las dos cadenas no se realiza
s610 en una direcci6n, sino que a partir de un punto de iniciaci6n se enca
mina en ambas direcciones en cada uno de los filamentos. Un mecanismo
bidireccional de este tipo supone la existencia de dos centros de replica
ci6n en una molecula de DNA. La sfntesis de las dos nuevas cadenas tiene
lugar por tanto en las dos horquillas que aparecen en la desespiralizaci6n
de la doble cadena. La duplicaci6n del cromosoma de E. coli requiere
aproximadamente 40 min. Las celulas de E. coli, en condiciones favora
bles, se multiplican, no obstante, con un tiempo de duplicaci6n de 20 min.
Este hecho se explica por el descubrimiento de que en los dos cromoso
mas hijos se inicia ya un nuevo ciclo de divisi6n antes de que se cumpla
el primero.
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Fig.2.16 Replicacion del cromosoma circular bacteriano y division de la celu
la bacteriana. Esta representacion se basa en el mecanismo unidireccional de la
replicacion del DNA, esto es, en la presencia de tan solo un centro de replicacion.

Del mecanismo de replicacion se dispone de conocimientos mucho mas
detallados a los que aquf se pueden ofrecer. Tambien existen diferencias
considerables entre los mecanismos de replicacion de fagos, plasmidos y
bacterias. Para profundizar hay que recurrir a la bibliograffa de la Biologfa
Molecular.

Tamaiio gen6mico y mimero de cromosomas. EI tamano genomico de
las bacterias se diferencia de una especie a otra, en un rango que va de 0,6
hasta 13.106 pares de bases (pb). La mayorfa de los genomas tiene el
mismo tamano que el de Escherichia coli, esto es, 4,6.106 kb. EI numero
de genomas par celula difiere igualmente de una especie a otra y depende
de las condiciones de cultivo. Celulas de Escherichia coli que crezcan en
cultivo estatico tienen de 2 a 4 genomas por celula, mientras que Azo
tobacter chroococcum tiene de 20 a 40 y Desulfovibrio gigas de 10 a 15.
(A efectos comparativos, citemos algunos tamanos genomicos de eucario
tas: Neurospora crassa 19.106 pb, Aspergillus niger 40.106 pb, el hombre
2,9.109 pb YZea mays 7.109 pb.)

Hibridad6n DNA-DNA: homologia de secuendas en los DNA de espe
des distintas. Tal como se ha indicado anteriormente, al calentar DNA
aislado se separan las dos cadenas de nucleotidos por rotura del enlace de
los puentes de hidrogeno. Esta desnaturalizacion del DNA con formacion
de cadenas aisladas puede invertirse mediante un enfriamiento lento. En
este proceso tiene lugar el apareamiento y reasociacion de los fragmentos
complementarios. Si se juntan fragmentos cortos de DNA desnaturalizado
(fundido) de dos especies bacterianas distintas, aunque "emparentadas",
por encima del punto de fusion y se van enfriando, tendra lugar entonces
una reasociacion; se denomina moIecula heterodtiplex a las cadenas
dobles de DNA compuestas par cadenas sencillas de dos organismos dis
tintos. Naturalmente, para poder seguir la farmacion de las moleculas
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heterodup!ex experimentalmente, hay que marcar el DNA de una de las
bacterias, bien con un is6topo pesado 0 con uno radioactivo.

Si se hace crecer una bacteria, par ejemplo, en agua pesada (D,O) se forman) DNA
pesado y se podni seguir la formaci6n del heteroduplex par centrifugaci6n en gra
dientes de CICs, del mismo modo que en el experimento de MESELSON y STAHL.
Tambien se puede cultivar en un medio con 14C 0 32p Y marcar asf su DNA. Si se
ponen en contacto fragmentos largos de DNA desnaturalizado (de la bacteria A no
marcada con 14C) con fragmentos cortos del DNA desnaturalizado (de la bacteria
B marcada con 14C), se enfrfa lentamente y se filtra a traves de un filtro que reten
ga Ius filamentos largos, pero que deje pasar a los corlos, las muleculas heterodu
plex quedanin fijadas al filtro. La radioactividad que se retiene durante la filtraci6n
es tanto mayor cuantos mas fragmentos radioactivos (B) se hayan unido a los frag
mentos A. Par tanto. la radioactividad depende de si las secuencias de bases del
DNA de la bacteria A son to talmente iguales, bastante iguales 0 total mente dife
rentes a las de la bacteria B. Par ello, la reasociaci6n DNA-DNA representa un
metodo para determinar el grado de homologfa en las secuencias de DNA de dis
tintos arfgenes. Se realiza un experimento control con moleculas de DNA de la
misrna bacteria (una muestra marcada y otra no) al que se Ie da el grado arbitrario
de 100. EI grado de reasociaci6n de rnoleculas de DNA de distintas cepas se expre
sa en porcentajes de este valor. Los metodos usuales para determinar las homolo
gias de DNA entre cepas distintas de bacterias se han modificado muchas veces,
pem se basan en el mismo principio de la formaci6n de heteroduplex: uno de los
dos tiene siempre que estar marcado.

La homologfa en las secuencias del DNA, esto es, la concordancia en la
secuencia de bases en las moleculas de DNA de dos cepas bacterianas dis
tintas, es tanto mayor cuanto mas pr6ximas estan las dos cepas. Este pro
cedimiento es util para comparar cepas y especies pr6ximas; entre gene
ros no relacionados el grado de homologfa es demasiado bajo como para
poder demostrar la formaci6n de heteroduplex. El DNA monocatenario
tambien puede reasociarse con RNA. Con los metodos descritos se puede,
pues, medir tambien homologfas de bases entre el DNA y el RNA.

Plasmidos. Muchas bacterias tienen ademas del DNA cromos6mico un
DNA extracromos6mico. que se presenta igualmente como una doble
cadena circular y cerrada. Estos elementos constituidos por DNA. de
replicaci6n aut6noma, se denominan plasmidos. Algunas bacterias dispo
nen de phismidos lineales (vease pag. 527 y siguientes).

2.2.2 Citoplasma, protefnas y ribosomas

El citoplasma se separa hacia la pared celular mediante una membrana
citoplasm<itica. En el se encuentran las inclusiones celulares (vesiculas,
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grana), incluido el micleo. La microscopia electr6nica y las investigacio
nes bioquimicas han puesto de manifiesto que el citoplasma no constituye
una soluci6n homogenea de proteinas, sino que esta atravesado por nume
rosas membranas, que contiene diversos tipos de cuerpos membranosos y
que el resto esta ocupado por una sustancia plasmMica basica y por ribo
somas. Centrifugando a 100 000 g durante varias horas pueden separarse
el citoplasma diluido en un medio acuoso, la fracci6n "soluble", que con
tiene predominantemente enzimas solubles y acidos ribonucleicos (RNA)
solubles, y una fracci6n particulada, que junto a las membranas contiene
sobre todo ribosomas. Los enzimas solubles catalizan un gran mimero de
reacciones de degradaci6n y de sintesis. Los acidos ribonucleicos solubles
(RNA mensajero -m- y el RNA de transferencia -t-) y los ribosomas
estan implicados en la biosintesis proteica.

Proteinas. Estan comptiestas por aminoacidos, unidos entre si segun una
secuencia definida mediante enlaces peptidicos para formar una cadena
polipeptidica. Estas 'cadenas polipeptidicas presentan una disposici6n
espacial (conformaci6n) perfectamente definida. Esta estructura se estabi
Iiza mediante enlaces adicionales: par enlaces covalentes (de valencia
principal) y enlaces no covalentes (valencias secundarias) (Fig. 2.17).

Segun la participaci6n de los distintos tipos de enlace se diferencian dis
tintos grados de estructura: la estructura primaria de una protefna queda
definida par el numero y la secuencia de aminoacidos unidos covalen
temente. La cadena polipeptidica adquiere a traves de puentes de hidr6ge
no entre los Momos de oxigeno del carbonilo y los de nitr6geno de los gru-
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Fig.2.17 Posibles enlaces intramoleculares entre distintos fragmentos de ca
denas polipeptidicas. (a) enlace disulfuro covalente; '(b) puente de hidr6geno;
(c) enlace apolar (hidr6fobo); (d) enlace i6nico (segun F. LYNEN, Naturw. Rdsch. 23,
266 [1970]).
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pos amida una estructura secundaria, ya sea una ordenaci6n helicoidal
(a-helice) 0 en estructura de hoja plegada. Debido al efecto recfproco
entre los diversos grupos laterales de la cadena polipeptfdica se estabiliza
una estructura espacial superior, que se denomina estructura terciaria.
En su forrnaci6n participan otros puentes de hidr6geno, enlaces i6nicos y
enlaces apolares (hidr6fobos). Los enlaces cruzados en la misma cadena
polipeptfdica pueden ser tambien covalentes, por ejemplo, los enlaces
disulfuro que surgen tras la oxidaci6n de los grupos SH. Por ultimo, pue
den formarse agregados por interacci6n entre diversas cadenas polipeptf
dicas. La estructura de una protefna a partir de un numero determinado de
cadenas polipeptfdicas (subunidades) se denomina estructura cuaterna
ria. En condiciones fisiol6gicas las protefnas se encuentran en una fase
acuosa. Como consecuencia, tambien se establecen interacciones entre las
protefnas y los dipolos del agua. Los grupos polares estan hidratados. Los
factores que modifican las cargas de las protefnas (la concentraci6n en
iones H+, Ca2+, Mg2+, K+, etc.) repercuten por tanto inevitablemente en el
grado de hidrataci6n y con ella en el estado de las protefnas.

Ribosomas. Los ribosomas son los lugares de la sfntesis proteica. En las
micrograffas electr6nicas se reconocen como partfculas en el citoplasma.
Las dimensiones de los ribosomas de las bacterias son de 16 x 18 nm. Del
80 al 85 % del RNA bacteriano esta en los ribosomas. Ya que los riboso
mas intactos tienen una velocidad de sedimentaci6n en la ultracentrffuga
de 70 unidades SVEDBERG, se habla de ribosomas 70S. Los ribosomas cito
plasmaticos de los eucariotas -con pocas excepciones- son algo mayores,
y se denominan ribosomas 80S.

Los ribosomas se componen de dos subunidades; en las bacterias se trata
de partfculas 30S y 50S (Fig. 2.18), que unidas forman el ribosoma 70S.
Desde el punto de vista de las dimensiones y otras muchas propiedades,
los ribosomas de las bacterias se parecen a los de las mitocondrias y los
cloroplastos.

Una celula bacteriana tiene aproximadamente de 5000 a 50000 riboso
mas; el numero es tanto mayor cuanto mas deprisa crece la celula. Durante
la sfntesis proteica activa, en la celula pueden verse en micrograffas elec
tr6nicas de cortes finos cadenas de ribosomas ordenados regularmente. Se
trata de ribosomas alineados como perlas de un collar a 10 largo de fila
lllentos de RNAm. A estos se les denolllina polirribosomas 0 polisomas.

Las diferencias entre los ribosomas de las bacterias OOS) y de los euca
riotas (80S) son de importancia decisiva para combatir enfermedades
infecciosas; algunos antibi6ticos interfieren 0 illlpiden la sfntesis proteica
que transcurre en los ribosomas 70S, y no afectan a la funci6n de los ribo
somas 80S (pag. 225).
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Fig. 2.18 Ribosomas de las bacterias. La electromicrografia de la izquierda muestra
los ribosomas de E. coli. Los ribosomas intactos 70S se senalan can tres puntas de Ile
cha, las particulas 50S con dos y las 30S con una. EI segmento tiene una longitud de
100 nm (Ioto: E. SPIESS). La parte derecha de la ligura muestra la composici6n de los
ribosomas en subunidades y en moleculas ribos6micas de RNA y protefnas.

Constituci6n del RNA. EI acido ribonucleico se diferencia del DNA tanto
por sus constituyentes como por su estructura secundaria. La espina dor
sal del filamento polinucleotfdico esta formada par ribosa y acido fosf6ri
co. Las bases presentes son tambien adenina, guanina y citosina, pero en
lugar de la timina se encuentra el uracilo. Ademas el RNA tiene otras
varias bases raras (pseudouracilo). En la celula el RNA es de una sola
cadena; el apareamiento de bases es s610 parcial.

Transcripci6n del DNA. En la sfntesis proteica se transfiere indirecta
mente la informaci6n contenida en el DNA, a traves del RNA. Esta trans
ferencia de informaci6n del DNA al RNA se denomina transcripci6n. La
molecula resultante de RNA es el RNA mensajero, abreviadamente
RNAm. Es de una sola cadena. La sfntesis del RNAm se realiza en una
sola de las dos cadenas del DNA, en la cadena codificante, iniciandose en
su extrema 3'. EI RNAm es directamente complementario de la cadena de
DNA codificante. Por tanto, durante la transcripci6n simplemente se copia
la secuencia de bases del DNA. EI enzima sintetizador del RNAm es una
protefna relativamente grande. Esta compuesta por varias subunidades
(SU), en E. coli de dos SU a, otra E y otra B' (abreviatura azEE'). Esta
RNA-polimerasa requiere para el inicio de la sfntesis de otra SU, el factor
sigma (0). Este participa en el reconocimiento del punto de inicio del frag
mento de DNA que ha de transcribirse y que se conoce como promotor.
Posteriormente el factor 0 ya no es indispensable. En la transcripci6n se
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abre la doble helice del DNA. La figura 2.19 representa este proceso. La
sfntesis de RNA se detiene cuando se alcanza un terminador, constituido
par una determinada secuencia de bases del DNA. Frente a la transcrip
ci6n se situa la traduccion, el verdadero proceso de transformaci6n de la
secuencia de nuc1e6tidos en la de aminoacidos.

transcripci6n traducci6n
"il;o=======:!!:" RNAm ------.... proteina

transcripci6n inversa

EI codigo genetico. Cada gen esta representado por un fragmento con
creto de la molecula de DNA. La informaci6n especffica del gen esta
determinada por la secuencia de bases en la cadena de DNA, el orden de
estas bases. La escritura en la que esta cifrada la informaci6n de los genes
en el DNA dispone por tanto de cuatro signos: las bases adenina (A), gua
nina (G), timina (T) y citosina (C). En la escritura del RNAm aparece el
uracilo (U) en lugar de la timina.

La especificidad de la protefna enzim<itica, cuya sfntesis ha sido dirigida
por los genes, se basa en la secuencia de los aminoacidos en las cadenas
polipeptfdicas. La secuencia de aminoacidos determina tambien la estruc
tura espacial, la Hamada conformaci6n, de la protefna (estructura secun
daria, terciaria y cuatemaria).

Entre la escritura de los acidos nuc1eicos y la de los aminoacidos ha de
existir un codigo 0 clave de traduccion. La secuencia de tres nuc1e6tidos,
triplete 0 codon, determina un aminoacido. La secuencia de los tripletes
en el acido nucleico determina la secuencia de los aminoacidos en la cade
na polipeptfdica; esta es por tanto la imagen colinear del acido nucleico.
La ordenaci6n de los tripletes permite 64 posibilidades distintas de com
binaci6n (Tab. 2.1). Si cada uno de los 20 aminoacidos estuviera codi
ficado por un unico triplete, quedarfan 44 posibilidades de combinaci6n
sin utilizar. Muchos aminoacidos estan codificados por dos 0 mas triple
tes distintos. Los tripletes se leen a partir del inicio del RNAm contando
1,2,3; 1,2, 3;... Algunos tripletes tienen una significaci6n especial: AUG
codifica para el aminoacido metionina y actua como codon de iniciacion.
Los tripletes UAA, UAG Y UGA son codones sin sentido 0 codones de
stop (no codifican para ningun aminoacido); son la sefial de final de la tra
ducci6n de un fragmento del RNAm.

Sintesis proteica: la traduccion del RNAm. Los aminoacidos se reunen en
cadenas polipeptfdicas siguiendo la secuencia determinada por los
tripletes del RNAm. En este proceso participan: el RNAm, el RNA de trans
ferencia (RNAt), los ribosomas y algunos enzimas, el ATP Yotros factores.
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Tab. 2.1 EI c6digo gem!tico. Los tripletes 0 codones determinan los 20 aminoaci
dos indicados. Los codones UAA, UAG y UGA determinan la finalizaci6n de la sin
tesis proteica y se conocen como codones de terminaci6n. Se indican las abreviatu
ras de los aminoacidos, con una y con tres letras. Existen muy pocas excepciones a
las reglas del codon, como p. ej. en los ciliados 0 en las mitocondrias. En E. coli el
codon de terminaci6n UGA codifica para el aminoacido selenocisteina, poco usual.

UUU] Phe UCU] UAU] UGU] Cys Ala A alanina

UUC UCC UAC Tyr UGC Arg R arginina

UUA] Leu UCA Ser UAA Slop UGA Slop Asp o ae. aspartico

UUG UCG UAG Slop UGG Trp Asn N asparagina
Cys C cisteina

CUU] CCU] CAU] His CGU]
Glu E ac. gluta.mico

CUC CCC CAC CGC Arg
Gin Q glutamina

CUA Leu CCA Pro CAA]
Gly G glicina

CAG Gin
CGA His H histidina

CUG CCG CGG lie I isoleucina

AUU] ACU] AAU] AGU]
Leu L leucina
Lys K lisina

AUC lie ACC AAC Asn AGC Ser Mel M metionina
AUA ACA Thr AAA ] AGA] Phe F fenilalanina
AUG Mel ACG AAG Lys AGG Arg Pro P prolina

Ser S serina

GUU] GCU] GAU] GGU]
Thr T treonina

GUC Val GCC Ala GAC Asp GGC Gly Trp W tript6fano
GUA GCA GAA ] GGA Tyr Y tirosina
GUG GCG GAG Glu GGG Val V valina

En primer lugar los aminmicidos se activan a aminoacil-AMP con partici
paci6n del ATP:

aminoacido + AlP ----. aminoacil-AMP + PP,

Mediante el AMP los restos del aminoacil se transfieren al nucleotido ter
minal del RNAt. La activacion y union del aminmicido con el RNAt
correspondiente tiene lugar siempre a traves de un enzima especffico, la
aminoacil-RNAt-sintetasa; esta reconoce por una parte al amin01icido y
por otra al RNAt correspondiente. Existen 20 aminoacil-RNAt-sintetasas
distintas, una para cada aminmicido. Tal como se ha indicado existen
varios codones para algunos aminmicidos (se dice: "el codigo genetico es
degenerado"); para estos amin01icidos existen por tanto tambien varios
RNAt. Los distintos RNAt de un mismo aminmicido se denominan tam
bien RNAt isoaceptores. La sintetasa correspondiente puede cargarse por
tanto con varios RNAt isoaceptores. EI RNAt dispone de una zona que es
complementaria del triplete del RNAm (el anticodon). La union de los
aminmicidos tiene lugar en los ribosomas (Fig. 2.19A Y B). Empezando
por el extrema OH 5' el ribosoma discurre a 10 largo del RNAm; el ami
noacido es lIevado por el RNAt allugar que Ie corresponde y se une con
su gropo amino mediante un enlace peptfdico al gropo carboxilo del ami
noacido antecesor. Al mismo tiempo que el RNAm es recogido por el
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cadenas polipeptfdicas
en crecimiento

RNAI
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RNAm.......
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del DNA en crecimiento
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1
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RNAm 5'
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Fig.2.19 Esquema de la biosintesis proteica. La transferencia de la informaci6n
genetica se realiza en dos pasos. En primer lugar se forma el RNAm en la cadena
codificante de DNA. Durante el traslado de los ribosomas (de izquierda a derecha) a
10 largo del RNAm se van acoplando los aminoacidos mediante el RNAt en la situa
cion determinada par el triplete y se unen por enlaces peptidicos; A visi6n de con
junto, B representaci6n detallada.
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ribosoma va creciendo la cadena polipeptfdica. Aparentemente, debido a
la secuencia de los aminoacidos y al tipo de sus cadenas laterales (grupos
hidr6fobos e hidr6filos) determina una estructura con giros y enrolla
mientos de la cadena polipeptfdica.

Aparentemente se fijan siempre varios ribosomas simultaneamente al
RNAm y la misma matriz es la que se utiliza para la sfntesis de varias
cadenas polipeptfdicas. Este complejo de ribosomas y RNAm se denomi
na tambien polisoma.

As!. la secuencia de nucle6tidos del DNA representa un c6digo que deter
mina la estructura especffica de las protefnas a traves del RNAm. La trans
ferencia de la informaci6n del DNA a las protefnas mediante el RNA se
ha calificado como "dogma central" de la Biologfa Molecular. De este
modo se realiza la transferencia de la informaci6n genetica en todos los
organismos. El proceso universal ·de transferencia de informaci6n en la
replicaci6n del DNA, en la transcripci6n y en la traducci6n se indica con
fleehas rojas en el esquema de la pag. 40. Este esquema es valida para
eucariotas, procariotas y virus DNA. En algunos virus RNA este se repli
ca directamente.

Entre los virus RNA existen algunos en los que el RNA se replica directamente. En
algunos virus RNA oncogenicos (inductores de tumores) tiene Jugar no obstante
una sintesis de DNA dirigida por el RNA; el RNA actua como matriz para la sin
tesis del DNA. La informacion contenida en el RNA virico se transfiere al DNA
mediante un proceso inverso al de la transcripci6n (por una transcriptasa inversa)
(pag. 40). El enzima puede aislarse de celulas con tumores de virus ARN. Tiene
utilidad en la manipulaci6n genetica (apartado 15.5, Tecnica molecular de clona
cion). Cuando, por ejemplo, se aisla RNAm como portador de la informacion gene
tica en Jugar del fragmento correspondiente de DNA, tiene que transformarse pri
mero en DNA, y este se incorpora al plasmido. Con ayuda de la transcriptasa
inversa puede fabricarse in vitro el DNA deseado.

Transcripci6n y traducci6n son puntos de ataque para toda una serie de
antibi6ticos (vease tambien el apartado 6.6). Lo interesante en la acci6n de
estos antibi6ticos es su elevada especificidad y selectividad. El acido nali
dfxico (un compuesto de sfntesis) y la novobiocina inhiben el desenrolla
miento del DNA durante la replicaci6n y la transcripci6n. La rifampicina
inhibe a la RNA-polimerasa de los procariotas.

La sfntesis proteica, especialmente la traducci6n, se inhibe en los proca
riotas mediante la estreptomicina, la neomicina, la eritromicina, las tetra
ciclinas y el cloranfenicol, mientras que la cicloheximida y la toxina dif
terica 10 hacen sobre los eucariotas. La rapida investigaci6n de los suce
sos moleculares en el curso de la sfntesis proteica se debe en gran parte a
la investigaci6n de los mecanismos de actuaci6n de los antibi6ticos.
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2.2.3 Membranas

Membrana citoplasmatica. La membrana citoplasmatica bacteriana se
ve en cortes ultrafinos de bacterias fijadas con tetr6xido de osmio como
formada por varias capas; dos capas osmi6filas, y por tanto oscuras, de 2
3 nm de grosor incluyen a otra mas clara de 4-5 nm. Las membranas de
las bacterias, animales y plantas tienen una estructura muy similar; pare
ci6 par eso adecuado hablar de una membrana elemental 0 membrana uni
taria ("unit membrane").

La membrana citoplasmatica puede aislarse mediante choque osm6tico de
protoplastos obtenidos con lisozima. Es rica en Ifpidos, sobre todo fosfo
Ifpidos (Tab. 2.2). Las membranas suponen del 8-15% del peso seco celu
lar, y contienen del 70 al 90% de los lfpidos.

La membrana citoplasmatica consta de una doble capa de lfpidos. Los
extremos hidr6fobos de los fosfoIfpidos y los trigliceridos se orientan
hacia dentro y las "cabezas" hidr6filas hacia fuera. La membrana se esta
biliza por interacciones hidr6fobas entre residuos de acidos grasos de los
lfpidos y por interacciones electrostaticas entre sus cabezas hidr6filas. En
estas capas dobles se introducen protefnas: las protefnas integrales de la
membrana citoplasmatica, "nadan" en la doble capa. Otras protefnas estan
ancladas en la membrana y se las denomina protefnas perifericas de la
membrana (Fig. 2.20). Algunas membranas parecen estar recubiertas por
una red de moleculas proteicas alargadas en uno 0 en los dos lados de la
membrana.

Hay que imaginarse la membrana citoplasmatica como una estructura
bastante blanda, plastica, casi fluida: las membranas que estan aisladas
tienden a fusionarse en pequefias vesiculas cerradas; los fragmentos se
funden en sus cantos.

La membrana citoplasmatica tiene funciones metab6licas decisivas. Es la
barrera osm6tica de la celula y controla la entrada de sustancias en la celu-

Tab.2.2 Componentes de las membranas de Micrococcus luteus (/ysodeikti
cus) y de bacterias fototrofas.

Componentes en % del peso seco de las membranas
de M. luteus de bacterias rajas

Lipidos
neutros
fosfolfpidos

Prolefna
Hexosas

28-37
9

28
50
15-20

40-50
10-20
30
50

5-30
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proteina
integral

protefna
periferica

Fig. 2.20 Modelo de la membrana citoplasmatica. En la membrana Iipfdica se
incluyen las protefnas integrales. Las protefnas perifericas unicamente estan ancla
das en la superficie de la membrana. En la parte superior se indican las cadenas late
rales de poli u oligosacaridos, que poseen algunas membranas.

la, y tambien su salida. Es el lugar donde se encuentran los sistemas de
transporte activo y los sistemas de las permeasas especfficas. La doble
capa lipidica constituida por fosfolipidos supone diferentes grados de
resistencia a ser atravesada par diversas sustancias. Las velocidades de·
difusi6n indicadas en la figura 2.21 muestran que las sustancias no pola
res, hidrof6bicas pueden difundir facilmente a traves de las capas que
constituyen la membrana citoplasmatica, pero pnicticamente no pueden
pasar los iones. El transporte de sustratos al interior de la celula (influjo)
y de salida al exterior (eflujo) viene determinado par proteinas integrales
de membrana, siendo cada una especffica de un unico sustrato 0 de un
grupo relacionado de sustratos.

Los enzimas del transparte de electrones y de la fosforilaci6n oxidativa,
que en los eucariotas estan en las mitocondrias, en las bacterias se locali
zan en, 0 junto a, las membranas. Los citocromos, proteinas sulfoferricas
y otros componentes del transporte de electrones se encuentran unica
mente en la membrana. Respecto a la 10calizaci6n de los componentes
individuales, la membrana citoplasmatica es asimetrica. Por ejemplo,
algunos citocromos y otras proteinas implicadas en el transporte de elec
trones se localizan en la cara externa de la membrana, sin embargo la
ATP-sintasa se encuentra en la cara interna (apartado 7.4). Otros procesos
biosinteticos, como la sintesis de los componentes de la pared celular y de
la capsula, y la excreci6n de exoenzimas, tambien son probablemente fun
ciones de la membrana. Par ultimo, es muy probable tambien que el cen-
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moleculas no polares, hidr6fobas

moleculas polares, pequeiias,
no cargadas

moleculas polares, grandes,
no cargadas

iones

moleculas polares, grandes,
cargadas

N2 , O2 , benceno,
CH4 , N20, H2

H20, urea,
glicerina, CO2

glucosa, sacarosa

Na+, K+, Mg2+, Ca2+
HC03-, CI-, HPOl-

glucosa-6-fosfato2

ATp4-, aminoacidos

Fig. 2.21 Permeabilidad de una doble capa Iipidica frente a moleculas diver
sas. Los coeficientes de difusi6n (cm/s) de los iones son de un orden de magnitud 8
o 10 veces inferior que el del oxigeno 0 del benceno.

tro de la replicacion del DNA este localizado en la membrana, y los fla
gelos tienen aqui su punto de anclaje.

Membranas intracitoplasmaticas y lamelas. En algunas bacterias la
membrana engloba al citoplasma sin pliegues ni invaginaciones. En otras
bacterias la membrana esta invaginada, atraviesa el citoplasma 0 farma
cuerpos membranosos. En la mayorfa de las bacterias se han descrito
mesosomas. No obstante, es muy probable que se trate de artefactos en las
preparaciones.

En Nitrohacter, Nitrosomonas y Nitrosococcus se ven paquetes de lame
las, compuestos par vesiculas planas paralelas, algunas de las cuales estan
conectadas con la membrana citoplasmatica (Fig. 2.22 y 2.24).

Las bacterias rojas fototrofas son especialmente ficas en membranas intra
citoplasmaticas. En cortes ultrafinos se ven los sistemas de membranas
fotosinteticos intracitoplasmaticos como tubos, vesiculas 0 pilas. En Rho
dospirillum rubrum 0 en Chromatium la luz celular esta rellena de vesIcu
las densamente apiladas dispuestas esfericamente (vease Fig. 2.23). Estas
vesiculas se originan seguramente par invaginacion y crecimiento tubular
de la membrana citoplasmatica. Par constriccion de estos tubulos a inter
valos regulares quedan estranguladas las vesiculas, aunque sin quedar
totalmente separadas. Tan solo al romper y homogeneizar la celula que-
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Fig. 2.22 Micrografia electronica de una bacteria marina oxidadora del nitrito,
Nitrosococcus oceanus. Aye cortes ultrafinos (fijaci6n can OsO.) y B preparaci6n
conseguida par criofractura (A y B: 22000 aumentos; C: 81 000 aumentos) (de
REMSEN, C.C., F.W. VALOIS, s.w. WATSON: J. Bacterial. 94 [1967] 422) Cm = mem
brana citoplasmatica; DI = lamelas dobles; Pc = pared celular.
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A

B

Fig. 2.23 Los pigmentos fotosinteticos de las bacterias rojas fotosinteticas van
ligados a membranas intracitoplasmaticas. Las diferentes especies bacterianas
incrementan de distintos modos las superficies membranosas. En Chromatium okenii
estas estructuras tienen aspecto vesicular y se denominan vesiculas 0 cromat6foros A.
Thiocapsa pfennigii dispone de membranas fotosinteticas tubulares B. En
Ectothiorhodospira mobilis las membranas estan replegadas varias veces y se presen
tan en forma de paquetes de lamelas C. Cr =cromat6foros; PL =paquetes de lamelas;
Ps =granulo de polisacarido; S =gota de azufre; T =membranas fotosinteticas tubula
res; Pc =pared celular. (A: Foto G. KRAN; B: Foto K. EIMHJELLEN; C: de REMSEN, C.C.,
SW. WATSON, J.B. WATERBURY, H.G. TRUPER: J. Bacteriol. 95 [1968] 2374.)



2.2 La celula procariota 49

Fig. 2.24 Ectothiorhodospira mobilis con paquetes de lamelas fotosinteticas.
Micrograffa electr6nica (150000 aumentas) de un carte ultra/ina. Mc = membrana
citaplasmatica; PL = paquetes de lamelas; R = ribasamas; Pce = capa externa de la
pared celular; Pci = capa interna de la pared celular; 1, e I, = capas intermedias exter
na e interna transparentes a las electrones (de REMSEN, C.C., S.W. WATSON, J.B.
WATERBURY, H.G. TRUPER: J. Bacterial. 95 [1968] 2374).

dan libres las vesiculas como esferulas aisladas, que tambien se denomi
nan "cromat6foros". En otras bacterias rojas las vesiculas estan muy apla
nadas y se apilan ordenadamente (vease Fig. 2.23 y Fig 2.24), por 10 que
en analogfa con los cloroplastos de las plantas verdes se denominan tam
bien piJas de tilacoides.

Las membranas fotosinteticas tienen una constituclOn y composlclon
semejantes a la de Ja membrana citoplasmatica (Tab. 2.2), y son portado
ras de los pigmentos de captaci6n de luz (bacterioclorofilas y carotenoi-
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des) asf como de los componentes de los sistemas fotosinl(~ticos de trans
porte de electrones (citocromos, ubiquinona) y de fosforilacion.

2.2.4 Pared celular

La pared celular de las bacterias no es rfgida como una esfera de acero,
sino delgada y elastica como la cubierta de cuero de un balon de futbol.
Igual que la c<lmara hinchada de un balon, el protoplasto totalmente lleno
de la celula confiere una cierta rigidez. La presion intema 0 turgencia esta
determinada osmoticamente. La barrera osmoticamente activa es la mem
brana citoplasmatica; es semipermeable y controla la entrada y salida de
sustancias disueltas. En contraposicion, la pared celular es permeable a las
sales y numerosas sustancias de bajo peso molecular.

Plasmolisis. Normalmente la concentracion de azucares y sales, que son
osmoticamente activas, es superior en el interior de las celulas que en el
exterior; el valor osmotico del contenido celular es equivalente al de una
disolucion al 10-20% de sacarosa; la celula capta tanta agua como Ie per
mite la pared celular. Si se eleva el valor osmotico del medio extemo a
niveles superiores al del contenido celular, por adicion de azucares 0 urea.
por ejemplo, entonces se Ie extrae el agua a la celula y el protoplasto se
encoje, por 10 que la membrana citoplasm<itica se separa de la pared celu
lar. Este proceso que tiene lugar en un medio hipertonico se denomina
plasmolisis. Esta contraccion del protoplasto permite demostrar en celulas
bacterianas grandes, que la membrana citoplasm<itica esta rodeada por una
pared celular. La pared celular y la membrana citoplasm<itica pueden
tenirse tambien con el colorante basico hidrosoluble azul Victoria.

Tincion de Gram. Es evidente tambien que la pared celular es responsa
ble de la tinci6n de Gram. La propiedad de tenirse 0 no de violeta oscuro
segun la tincion introducida por GRAM (1884) es una caracterfstica taxo
nomica importante, con la que se correlacionan tambien otras propiedades
de las bacterias. El procedimiento de la tine ion de Gram se inicia con una
tincion de las celulas bacterianas fijadas mediante el colorante basico cris
tal violeta. A continuacion se trata con una disolucion de yodo. El yodo
forma una laca con el cristal violeta, que es insoluble en agua y solo me
dianamente soluble en alcohol 0 acetona. Las celulas se tratan despues con
alcohol, 0 se "diferencian"; las celulas Gram positivas retienen el com
plejo colorante-yodo y quedan azules, las celulas Gram negativas son
decoloradas por el alcohol. Estas ultimas se hacen visibles mediante una
coloracion de contraste con otro colorante (fucsina).

Si se tratan con lisozima celulas Gram positivas despues de la tinci6n, se
ve que los protoplastos siguen tenidos, pero pierden el colorante si se las
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trata con alcohol. Las esporas en germinaci6n de Bacillus subtilis y las pri
meras generaciones posteriores a la germinaci6n se comportan como
Gram negativas. Hasta mas tarde no adquieren el caracter Gram positivo.
Los resultados indican que el complejo del colorante se localiza en, 0

sobre, el protoplasto, y que la pared celular de las bacterias Gram positi
vas es la que impide la extracci6n del colorante.

Constituci6n de la pared celular bacteriana. Para comprender la cons
tituci6n de la pared celular bacteriana indicaremos su semejanza estructu
ral con los polfmeros de la ~-D-glucosa, celulosa y quitina.

La celulosa es el componente basico de las paredes celulares de las plan
tas superiores e infcriores, de las algas y de los oomicetos. La celulosa no
esta difundida entre las bacterias como material de la pared celular. pero
par ejemplo, mantiene las celulas de Sarcina ventriculi juntas formando
grandes paquetes. Tambien es excretada al medio por Acetobacter aceti
subsp. xylinum, en forma de fibrillas delgadas, y Ie confieren al "myco
derma aceti" una consistencia como de cuero.

celulosa

La quitina es el esqueleto extcrno de los artr6podos y otros grupos ani
males. Es el constituyente esencial de la pared celular de grandes grupos de
hongos (basidiomicetos, ascomicetos y zigomicetos). La unidad de la qui
tina es la N-acetilglucosamina; estos mon6meros estan unidos entre sf
-igual que la glucosa en la celulosa- mediante uniones B-I,4 glucosfdicas.

NH
I

COCH3

quitina

NH
I
COCH3

EI esqueleto de la pared celular bacteriana esta constituido igualmente por
un polfmero ampliamente uniforme, el glucopeptido mureina. Esta ma-
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cromolecula es un heteropolfmero formado por cadenas en las que se
alternan N-acetilglucosamina (GIcNac) y un eter lactico de la N-acetilglu
cosamina, el acido N-acetilmuramico (MurNac) unidos mediante enlaces
~-1,4 glucosfdicos.

Estas cadenas de heteropoifmeros son rectas y no ramificadas, constituyen
do la estructura basica de la murefna. Los eslabones de acido muramico se
unen a traves del grupo lactilo a aminoacidos mediante enlaces peptfdicos.
Entre los aminoacidos tfpicos de la murefna se cuentan L-alanina, acido D
glutamico, acido m-diaminopimelico (Dpm) 0 L-lisina y D-alanina. Los dia
minoacidos m-diaminopimelico (0 LL) Yla LL-Iisina tienen un papel impor
tante en el entramado intramolecular, ya que con los dos grupos amino pue
den formar enlaces peptidicos, y unir asf dos cadenas de heteropolfmeros
(Fig. 2.25). En lugar del acido diaminopimelico 0 Iisina pueden aparecer
ornitina y acido diaminobutfrico. A traves de estas uniones peptfdicas se
unen entre sf las cadenas de heteropoifmeros para fm'mar una moleCLlla
gigante. el saculo de mureina. El modelo cllisico, segun el cual se ve a las
cadenas de heteropoifmeros como fibras circulares cerradas, que se orientan
en la pared celular de una bacteria bacilar como el cerco de un tonel 0 per
pendiculall11ente. ya no es aplicable. Los heteropolfmeros tienen mas bien
una longitud de cadena que tan s610 corresponde a un decimo 0 menos del
perimetro de una bacteria. Hay que suponer que cadenas de 50 a 500 disa
caridos (GIcNac + MurNac) se unen mediante enlaces peptfdicos y que for
man una red menos regular de 10 que se habfa supuesto en un principio. EI
espacio limitrofe con la membrana citoplasmatica, cl espacio periplasmico,
tiene aparentemente una consistencia gelatinosa.

Merece especial atenci6n el que la pared celular bacteriana contiene sus
tancias que no se presentan ni en las plantas ni en los animales: la secuen
cia alternante de N-acetilglucosamina y N-acetilmuramico, el acido m-dia
minopimelico (Dpm) y las formas D de la alanina (Ala) y del acido gluta
mico (Glu). aminoacidos que no se presentan en las proteinas. En estos
elementos estructurales brindan las bacterias un "tend6n de Aquiles" para
la terapia medica; las bacterias se diferencian esencialmente de ani males
y plantas en los componentes y estructura, asi como en las reacciones
implicadas en la sfntesis de la pared celular. Los agentes terapeuticos que
afecten especfficamente s610 a la pared celular bacteriana y a su sfntesis,
deben ser inocuos para el organismo superior hospedador.

La presencia de una capa de glucopeptido en las paredes celulares es una
caracterfstica general de todas las eubacterias dentro de los procariotas.
Tan s610 las arqueobacterias y otros pequeiios grupos y especies no for
man glucopeptidos del tipo descrito.

EI saculo de murefna constituye el esqueleto de la pared celular, y en el
se incrustan. 0 se depositan sobre el, una serie de sustancias. Las bacterias
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Fig. 2.25 Estructura de la mureina de Escherichia coli. Las cadenas de hetero
polfmeros tormadas por una secuencia alternante de N-acetilglucosamina (GlcNac)
y acido N-acetilmuramico (MurNac) estan unidas entre sf por enlaces peptidicos. En
la parte izquierda de la figura se representa aurnentado el muropeptido encuadrado
en la parte derecha. Las flechas rajas senalan los enlaces hidralizadas por la lisazi
ma (muramidasa) y por una muroendopeptidasa especifica. La figura inferior a la
derecha da una representaci6n en perspectiva de las cadenas forrnadas por GlcNac
(G) y MurNac (M) y sus interconexiones.

Gram positivas se diferencian dc las Gram negativas tanto en 10 que se
refiere a la constituci6n del esqueleto basico como a las sllstancias acce
sarias de )a pared cellliar.

La pared celular de las bacterias Gram positivas. En las bacterias
Gram positivas la red de murefna sllpone del 30 al 70% del peso seco de
la pared cellllar (40 capas de grosar). En Illgar de acido meso-diaminopi
melico es frecuente la presencia de acido LL-diaminopimelico 0 de lisina.
En Staphylococcus aureus las cadenas tetrapeptidicas del acido mllramico
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estan unidas por cadenas interpeptfdicas (p. ej. cadenas de pentaglicina).
Los aminmicidos implicados varfan de una especie a otra. La constitucion
del esqueleto es caracterfstica de la especie y constituye una buena carac
terfstica taxonomica. En la pared celular de las bacterias Gram positivas
los polisacaridos, en el casu de que los haya, estan unidos par enlaces
covalentes. EI contenido proteico es bajo. Con frecuencia se encuentran
acidos teicoicos; son cadenas de moleculas de glicerina 0 ribitol esterifi
cadas entre sf par puentes fosfato. Los acidos teicoicos se I.!nen probable
mente a la murefna a traves del fosfato farmando una amida.

La pared celular de las bacterias Gram negativas. En las bacterias
Gram negativas la red de murefna presenta una sola capa (Fig. 2.25) Y
supone menos del 10% del peso seco de la pared celular (en Escherichia
coli B). La murefna contiene siempre unicamente meso-diaminopimelico
y nunca lisina, y no se encuentran puentes interpeptfdicos. La constitucion
del saco de murefna es igual en todas las bacterias Gram negativas. Junto
a este esqueleto se encuentran grandes cantidades de lipoprotefnas, lipo
polisacaridos y otros lfpidos, que parecen estar pegados a la estructura de
murefna. Estan unidos covalentemente y representan hasta el 80% del
peso seco de la pared celular. Parece ser que para mantener la estabilidad
de la capa de lipopolisacaridos es imprescindible el ion Ca2+. En muchas
bacterias Gram negativas la capa de murefna se hace accesible al enzima
liso;:ill1(/ que la destruye, cuando se han tratado con EDTA para eliminar
los iones Cac+. Este agente ljUehlllte libera una parte de los lipopolisacari
dos. Hasta ahora no han podido demostrarse acidos teicoicos.

Acci6n de la Iisozima y la penicilina. EI esclarecimiento de la estructura
de la pared celular y de la murefna debe agradecerse en primer lugar a la
investigacion de la accion de la lisozima y la penicilina sobre las bacterias.
La lisozill1(/ descubierta par FLEMING (1922) es un enzima bactericida que
se encuentra en el Ifquido lagrimal, secreciones nasales y en la clara de
huevo; tambien se ha aislado lisozima de bacterias (Escherichia coli,
Streptomyces) y bacteriofagos. La accion de la lisozima sobre una sus
pension de bacterias Gram positivas se manifiesta por un aclaramiento
rapido de la suspension. Micrococcus luteus (lysodeikticus) ya se lisa con
I I-lg de Iisozima/ml. Para lisar celulas de Bacillus megaterium hacen falta
50 I-lg/ml y muchas bacterias Gram negativas se lisan unicamente cuando
se afiaden agentes quelantes (EDTA).

La lisozil1la rompe el enlace glucosfdico de la murefna entre el Momo del
C I del acido acetilmuramico, y el C4 de la N-acetilglucosamina, y des
compone la cadena mucopolisacarida al disacarido GlcNac-MurNac
(vease Fig. 2.25). La lisozima es por tanto una (N-acetil-)muramidasa.

Puede impedirse la lisis total de las celulas bacterianas si se deja que el
proceso tenga lugar en una solucion isotonica 0 ligeramente hipertonica de
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Fig. 2.26 Obtencion de protoplastos y vesiculas de membranas mediante el
tratamiento con lisozima.

sacarosa (0,1-0,2 molar). Entonces por accion de la liso:cillla se forman
"protoplastos" redondeados (Fig. 2.26) que son extraordinariamente sen
sibles a la presion osmotica. Son estables en medios hipertonicos e isoto
nicos; en medios hipotonicos estallan y dan lugar a los llamados "ghosts"
Cfantasmas". restos de la membrana citoplasmatica). Deben llamarse pro
toplastos unicamente a aquellas celulas redondeadas en las que se ha com
probado que no tienen restns de pared celular, en las que por tanto no
puede demostrarse la presencia de acido muramico ni del aminoacido de
la pared celular acido diaminopimelico, no presente en las protefnas. La
perdida de la pared celular no influye en el metabolismo; los protoplastos
respiran igual que las celulas intactas, esporulan si el proceso de esporu
lacion se habfa iniciado anteriormente, pero los fagos no se adsorben.

Ademas de la lisozima existe un gran numero de enzimas capaces de des
truir la estructura de la murefna. La mayoria de las muroendopeptidasas
obtenidas a partir de bacterias rompen con gran especificidad los enlaces
peptfdicos de las uniones transversas. Una endopeptidasa aislada de E.
coli rompe la union D-alanil-m-Dpm (indicado en Fig. 2.25). Otros enzi
mas rompen en otros puntos.

El antibiotico penicilina actua principalmente sobre bacterias Gram posi
tivas (estafilococos y neumococos), pero tambien sobre muchas celulas
Gram negativas (gonococo, meningococo, Enterobacteriaceas) matando
las. Esta accion bactericida se reduce exclusivamente a las bacterias en
crecimiento; las celulas en reposo no resultan en absoluto afectadas. La
modificacion mas notable que se observa como consecuencia de la acci6n
de la penicilina es la formacion de formas L, que surgen a partir de las
celulas tratadas por un crecimiento en longitud y grosor desordenados, y
que llegan a tener un tamano varias veces superior al del bacilo que las ha
originado (pag. 134). Sobre medios de cultivo con agar estas celulas
gigantes son viables durante un cierto tiempo. Si se deja actuar la penici-
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Fig. 2.27 Escherichia coli tras un
tratamiento con penicilina. Prepa
racion despues de una accion de 90
min de 100 u de penicilina/ml de
media de cultivo. 9000 aumentos
(Foto H. FRANK).

lina sobre celulas en crecimiento en un medio de cultivo hipotonico estas
ceJulas estallan. En un medio de cultivo isotonico 0 hipertonico, los baci
los se transforman en esferas (Fig. 2.27), que se denominan formas L 0

"esferoplastos". Estos ultimos se diferencian de los protoplastos por 1'1 pre
sencia de restos de 1'1 pared celular (demostracion de acido muramico y
acido diaminopimelico). La penicilina interfiere en 1'1 formacion de 1'1
pared celular.

Formacion de la pared celular. La biosfntesis y 1'1 incorporacion de los
monomeros de la murefna en la estructura del glucopeptido pueden orde
narse en tres fases (Fig. 2.28). Los primeros pasos biosinteticos tienen lugar
en el citoplasma. Ahf se forma el acido muramico-pentapeptido. La sfnte
sis parte de la N-acetilglucosamina-l-fosfato; en pasos enzim<iticos sucesi
vos se forma el eter hktico yael se unen los cinco aminoacidos. Durante
este proceso 1'1 molecula en crecimiento permanece unida '11 UDP que actua
de portador. La union del acido muramico-pentapeptido con la N-acetilglu
cosamina y 1'1 adicion de los cinco restos de glicina tienen lugar en la
segunda fase de la sfntcsis en 1'1 membrana citoplasmatica. Para introducir
estas transformaciones se convierte 1'1 molecula hidrofila en lipofila. Esto
tiene lugar gracias a un cambio del UDP por un polisoprenoide de 55 cm-
bonos (C ss ), el undecaprenil-fosfato. Esta union posibilita tambien el trans
porte del componente terminado de 1'1 pared celular a traves de 1'1 membra
na citoplasm<itica. En la tercera fase se incorpora a 1'1 estructura del gluco
peptido y se forma el enlace peptfdico. El enlace transversal se estable
ce por transpeptidacion, esto es, se rompe 1'1 union entre los dos restos de
D-alanina y el grupo carboxilo liberado se une al grupo amino de 1'1 lisina
de otro oligopeptido. La D-alanina del extrema se libera. En esta incorpora
cion queda tambien libre el undecaprenil-difosfato; se hidroliza. y el undeca
prenilmonofosfato vuelve al cicio. Ellfpido actua tambien como transporta
dor en la sfntesis de otros polfmeros localizados por fuera de 1'1 membrana
citoplasmatica, como polisacaridos, lipopolisacaridos y celulosa.
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Fig. 2.28 Biosintesis de la mureina de Staphylococcus aureus. Las tres lases
de la sfntesis se indican par Iineas discontinuas. Tienen lugar en el citoplasma, en la
membrana citoplasmatica y en la pared celular. G = GlcNac = N-acetilglucosamina,
M = Mur = Nac = acido N-acetilmuramico, Udp = undecaprenil. La sfntesis de la
pared celular no se realiza cuando (A) no hay ningun diaminoacido (Iisina) disponi
ble, (8) cuando se inhibe la racemizaci6n de L-alanina a D-alanina y su uni6n peptf
dica mediante la c-cicloserina (= oxamicina), a (C) cuando se impide el estableci
miento del puente interpeptfdico entre las cadenas mediante la penicilina.

La penicilina no inlerfiere en la sfnlesis de los componenles de la muref
na, sino que impide la uni6n transversal par transpeptidaci6n, pero no la
prolongaci6n por transglucosidaci6n del heteropolfmero. Como conse
cuencia, algunas bacterias cuando actua la penieilina excretan el com
puesto previo UDP-acido muramico pentapeptido y filamentos de gluco
peptido no entrelazados. Del mismo modo actuan sobre la formaci6n de la
pared celular derivados de la penicilina, como cefalosporina, ristocetina,
vancomicina, bacitracina y cicloserina. Tambien se farman esferoplastos
par acci6n de glicina, D-aminmicidos, 0 par "/isis anaer6bica".

Las capas externas de las paredes celulares de bacterias Gram nega
tivas. En las bacterias Gram negativas se superpone una capa externa de
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la pared celular al saco de murefna que consta de" una 0 dos capas como
maximo. En cortes finos de bacterias se reconoce una capa semejante a la
de la membrana citoplasmatica; por ello se habla tambien de una mem
brana externa. Esta capa externa de la pared es de composici6n comple
ja y cuenta con protefnas, fosfolfpidos y lipopolisacaridos (Fig. 2.29).

A 1a capa de murefna se unen lipoprotefnas, aparentemente de forma cova
lente a traves del acido diaminopimelico; los extremos lip6filos se dirigen
hacia el exterior y quedan aSI andados en una doble capa lip6fila (par inte
racciones hidrof6bicas). Esta contiene fosfolfpidos y los extremos hidr6fi
los de los polisacaridos. Los extremos hidrofilos de los lipopolisacaridos
se dirigen hacia afuera.

ME- ~
00

EP-

MC -. ~
00

2 Glc·N

Fig. 2.29 Modelo de la constituci6n de la pared celular de bacterias Gram nega
tivas. La capa de mureina Iimita inmedialamenle con la membrana citoplasmatica.
Los extremos hidr6filos de las lipoproteinas estan unidos a ella covalentemente. Estas
ultimas se introducen con sus extremos lip6filos en una doble capa Iipfdica, que con
liene fosfolipidos y las zonas lipidicas A de los lipopolisacaridos. Las cadenas hidr6fi
las, heteropolisacaridas especificas de los antfgenos 0 de los Iipopolisacaridos salen
hacia afuera (arriba). A la derecha se indica una molecula Iipopolisacarfdica.
Simbolos: Glc = glucosa, Glc-N = glucosamina, GlcNAc = N-acetilglucosamina, Gal =
galaclosa, Hep = heplosa, KDO = acido 2-ceto-3-desoxiocI6nico, Me = membrana
ciloplasmatica, M = mureina, ME = membrana externa, EP = espacio periplasmico.
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Los Iipopolisacaridos son las endotoxinas de las bacterias Gram nega
tivas. Los lipopolisacaridos (LPS) han adquirido gran importancia en eI
diagn6stico bacterioI6gico y en Ia identificaci6n dc infccciones. Distintas
cepas de Salmollef1a tvphimurium, Shigella dysenteriae y otros causantes
de enfermedades intestinales se diferencian entre sf por las Ilamadas cade
nas laterales 0 especfficas, que representan la capa externa de la pared
celular. Diferencias muy pequefias en la composici6n de esta capa pueden
ponerse de manifiesto por metodos inmunol6gicos. Mediante reacciones
inmunol6gicas se han diferenciado mas de 1000 especies y cepas en el
genero Salmonella. EI anal isis qufmico ha confirmado las diferencias
caracterizadas serol6gicamente (WESTPHAL). Entre las salmonelas existen
razas locales que pueden reconocerse par sus caracterfsticas inmunoquf
micas. De este modo puede Iocalizarse d6nde ha tenido lugar una infec
ci6n de un enfermo, 0 localizarse el foco de una epidemia; asf puede deter
minarse si un enfermo ha contrafdo una diarrea, par ejemplo, en una ciu
dad sudamericana 0 del este asiatica.

Las cepas bacterianas aisladas de la naturaleza 0 de enfermos crecen sobre
agar generalmente como colonias lisas, brillantes (smooth; par ello, far
mas S); la superficie regular contiene mucha agua debido a Ia presencia de
las cadenas polisacarfdicas O-espccfficas. Estas formas S mutan esponta
neamente a farmas R, que en general dan colonias rugosas (rough) y pla
nas (Fig. 2.30). Las cadenas de polisacaridos dan aparentemente a las bac
terias una ventaja selectiva. En eI hospedador animal son por ejemplo mas
resistentes a Ia fagocitosis par los leucocitos y por ella mas virulentas.
Hasta que el hospedadar no forme anticuerpos y estos se unan a los poli-

Fig. 2.30 Formas coloniales de Sal
monella paratyphi B. A forma S, B
forma R (Foto E. KROGER). A B
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sacaridos, las bacterias no son atacables. La gran variedad de polisacari
dos O-especfficos en bacterias pat6genas puede deberse a una selecci6n de
tipos O-antigenicos (mutantes) nuevos cada vez; tienen por tanto una ven
taja en eI desarrollo, porque el hospedador no puede disponer simultanea
mente de los anticue'lJos contra cientos de antfgenos. Los lipopolisacari
dos son una de las endotoxinas mas activas de las bacterias, y provocan
fiebre, diarreas y disenterfa.

Se han estudiado profundamente los lipopolisacaridos de Salmonella tvphimlfrium
y otras Enterobacteri,iceas. Se diferencian tres fragmentos: Ifpido A, zona central y
cadenas laterales O-especfficas (Fig. 2.29). EI lipido A eonsta de un glucosamina
disacarido, cuyos grupos hidroxilo estan esterificados por acidos grasos de 12. 14,
Y 16 carbonos: esta parte determina las caracteristicas hidrofobicas. Haeia afuera
se encuentra a continuacion la zona central R, compuesta pm un trisacarido de
acido 2-ceto-3-desoxioctonico (KDO), que tambien esta unido a fosfoetanolamina.
y Ie siguen dos moleculas ele heptosa y la zona central externa. Esta ultima sc com
pone ele una cadena ramificada de glucosa, galactosa y N-acetilglucosamina. Esta
estructura basica se presenta en toelas las salmonelas uniformemente. En los
mutantes R el trisacarido KDO representa el limite externo: no se han aislaelo
nunca mutantes sin KDO, pm 10 que no dehen ser viables. Las cadenas laterales 0
especificas sigucn a la zona central. Estan compuestas pm cadenas largas ele oli
gosacaridos que se repiten: estos contienen galactosa. manosa, ramnosa, abecuosa,
fucosa, col itosa y otros azucares eon una composicion que varia de una eepa a otra.
Los extremos CI (reductmes) de los azucares estan mientados hacia elentm. Esta
cadena heteropolisacarielica externa es especifica de cepa y representa a los anti
genos 0 (somaticos; pag. 69). Posibilita la ielentificacion de una cepa con ayuda de
los metodos inmunoquimicos anteriormente mencionados.

Funcion de la membrana externa. La membrana externa de las bacterias
Gram negativas no tiene s610 una funci6n mecanica, sino que tambien
cumple con funciones fisio16gicas esenciales.

En la doble capa lipfdica compuesta par ellfpido A dellipopolisacarido y
los fosfolfpidos se incluyen protefnas, que atraviesan la doble capa en todo
su espcsor. Hay que imaginarse a estas protefnas transmembrana como
canales Henos de agua 0 poros hidrMilos en la membrana lip6fila; par ello
se denominan porinas. Existen varias porinas distintas. Perrniten el paso
de sustancias hidr6filas de bajo peso molecular (hasta una masa relativa de
6000).

EI espacio periplasmico. EI espacio entre la membrana citoplasm<itica y la
capa de glucopeptido, denominado espacio periplasmico, contiene en
muchas bacterias gran numero de enzimas, por ejemplo aquellos que inician
la degradaci6n de sustratos (metanoL glucosa) 0 la transformaci6n de com
puestos inorganicos (SOl-, NO,-). Algunos de estos enzimas estan anclados
en la membrana citoplasmatica, otros estan totalmente libres. Tambien se



2.2 La celula procariota 61

localizan aquf desfJolimerasas de protcfnas, polisacaridos, acidos nucleicos
y otros biopolfmeros, asf como protefnas de uni6n, que actuan como recep
tores de estfmulos quimiotacticos y para el transporte de ciertas sustancias
al interior del citoplasma. EI espacio periplasmico contiene probablemente
una densidad tan alta de protefnas funcionales como el protoplasto.

2.2.5 Capsulas y limos

Sobre las paredes celulares de muchas bacterias se depositan capas mas 0

menos gruesas de un materialmuy rico en agua: capsulas y limos. A pesar
de que eslas capas no son vitales para las bacterias. el disponer de una cap
sula hace que algunas bacterias pat6genas sean resistentes a la fagocitosis
e incrementa su virulencia.

Capsulas. Despucs dc afiadir colorantes como nigrosina. rojo congo 0 tin
ta china, que no penetran en la capsula, se demuestra la presencia de C<lp
sula al microscopio 6ptico. Es una tinci6n negativa; las capsulas aparecen
claras sobre un fonda oscuro (Fig. 2.31 y 2.32). Las capsulas menos grue
sas de los neumococos se visualizan afiadiendo el antisuero hom6logo.

Fig. 2.31 Capsulas bacterianas. Representadas por la bacteria roja del azufre
Amoebobacter roseus (A) y la bacteria fijadora de N2 Azotobacter chroococcum (8).
Preparaciones can tinta china: (A) 1200 aumentos (Foto N. PFENNIG); (B) 500 aumen
tos (Foto D. CLAUS).
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Fig. 2.32 Capsulas bacteria
nas. Puestas de maniliesto en
cadenas de celulas de Bacillus
megaterium suspendidas en
Iinta china. La sustancia capsu
lar se destaca como una zona
clara en el londo oscuro de las
partfculas negras de tinta
china; lotografia en contraste
de lases, 1000 aumentos (Foto
G. BOHLKEN, Tesis, G6ttingen
1965).

con la consiguiente adhesi6n de las protefnas del anticuerpo. Este proceso
tiene el aspecto de un hinchamiento pOl' hidrataci6n ("reacci6n de hincha
miento", "Quellungsreaktion" de NEUFELD). La mayoria de las capsulas
estan compuestas por polisacaridos (Streptococcus mutans, Streptococcus
salivarius, Xanthomonas, corinebacterias) que contienen, ademas de glu
cosa: aminoazucares, ramnosa, acido 2-ceto-3-desoxigalact6nico, acidos
ur6nicos de los azucares y acidos organicos como el piruvico y el aCl~tico.

Las capsulas de algunas especies de Bacillus (B. anthracis, B. suhtilis) son
de polipeptidos, en primer lugar de acido poliglutamico.

Limos. Muchas sustancias capsulares se ceden al entomo en forma de
limos. Ocasionalmente las capsulas pueden separarse de la superficie celu
lar por agitaci6n u homogeneizaci6n de una suspensi6n bacteriana, y
entonces se pueden extraer del medio de cultivo como limos.

Cuando el medio de cultivo contiene sacarosa, muchos microorganismos
forman limos de una forma mas acusada. Un ejemplo conocido 10 ofrece
Leuconostoc mesenteroides (conocido en las azucareras como "Frosch
laichbacterium" -"bacteria de desove de ranas"-), una bacteria heterofer
mentativa del acido lactico, que transforma en poco tiempo las disolucio
nes de azucar de calla en gelatina, compuesta por dextrano. Esta transfor
maci6n tiene lugar fuera de la celula y esta catalizada por una hexosil
transferasa, la dextransacarasa.

n sacarosa + (1 ,6-u-glucosil)m -----? n Iructosa + (1 ,6-u-glucosil)m+o

El dextrano es un polisacarido en el que la a-D-glucosa se une por enla
ces 1,6 (I ,6-a-glucano). Las cadenas paralelas estan entrelazadas. EI dex
trano se utiliza como sustituto del plasma sangufneo, para elevar la vis-
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Fig. 2.33 Estructura colo
nial de Zoogloea ramigera.
A Forma colonial tipica. B
Las celulas quedan incluidas
en una sustancia mucosa
(de UNZ, R.F., N.C. DONDE

RO: Canad. J. Microbiol. 13
[1967] 1671).

cosidad de disoluciones acuosas y como base de los geles de dextrano (se
phadex).

Los estreptococos causantes de la caries dental, entre ellos Streptococcus
mutuns y S. sulil'arius excretan otra hexosiltransferasa, que transforma la
sacarosa en polifructosas (ievanos). Los polisacaridos se fijan fuertemen
te, par ejemplo en la superficie de los dientes, y constituyen la matriz en
la que se acumulan los productos acidos de la fermentaci6n de los estrep
tococos, sobre todo el acido lactico.

Vainas. Se denominan vainas a las cubiertas tubulares de bacterias fila
mentosas, las llamadas bacterias con vaina (Splwerotilus nutuns y
Leptothrix ochracea). EstLl.n compuestas par un heteropolisacarido (glu
cosa, acido glucur6nico, galactosa y fucosa).
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Una excreci6n de limos orientada polarmente en forma de un pedunculo
permite a algunas bacterias un modesto cambio de posici6n (Callionella
fermginea); los limos mantienen tambien en grupos a los sercs unicelula
res (Zoogloea ramigera; Fig. 2.33), 0 en pelfculas superficiales (Bacte
rioglea). Acetobacter aceti subsp. xylinum excreta celulosa. que mantiene
unidas a las celulas en una pelfcula superficial de consistencia semejante
al cuero ("mycoderma aceti").

Las c61ulas de Sarcina ventriculi (Fig. 2.34) y Lafllpropedia hyalinll se
mantienen gracias a celulosa en agrupaciones de forma regular (agrega
dos). La celulosa actua aquf como una sustancia cementante, y se diferen
cia de las capsulas por su estructura y funci6n. La perdida de la formaci6n
de celulosa por mutaci6n no afecta al crecimiento de los microorganismos.

Biosintesis. Los polisacaridos localizados por fuera de la pared celular se
reunen bajo el nombre de exopolisacaridos. Segun sus propiedades ffsicas
se diferencia entre capsulas y limos. Si los exopolisacaridos cstan unidos
de forma relativamente fuerte a la pared celular se habla de capsula; si sc
cncuentran unidos de forma d6bil 0 si son libres se habla de limos.

Desde el punto de vista de la biosfntesis de los exopolisacaridos hay que
dil"erenciar dos mecanismos: I. Los dextranos y los levanos se forman a
partir de disacaridos mediante enzimas extracelulares. 2. La composici6n
de la mayorfa de los exopolisacaridos es independiente del sustrato de las

Fig. 2.34 Sarcina ventriculi, paquetes de celulas de un crecimiento en medio
liquido. Fotografia en campo claro, 750 aumentos (Foto D. CLAUS).
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celulas. La vfa biosintetica es semejante a la de la murefna y a la de los lipo
polisacaridos. En los tres procesos participan el UTP y el lfpido undeca
prenil-difosfato (C,s-polisoprenoide). Los azucares activados por el UTP
(UDP-azucar) son captados por ellfpido como transportador, se incorporan
a las unidades basicas del homo 0 heteropolfmero especffico de la especie,
y son transportados desde el protoplasto hasta las capas externas de la
pared celular, donde se unen al exopolisacarido macromolecular.

2.2.6 Flagelos y motilidad

La motilidad de las bacterias puede efectuarse de diversos modos. En la
mayorfa de las bacterias activamente m6viles, nadadoras, el movimiento
tiene su origen en la rotaci6n de tlagelos. EI movimiento sin tlagelos 10
presentan las bacterias deslizantes, entre las que se encuentran las mixo
bacterias, cianobacterias y otros pocos grupos, asf como las espiroquetas.
Los mecanismos de movimiento de estas bacterias se trataran al discutir
cada uno de los grupos bacterianos indicados.

Disposicion de los flagelos. La disposici6n de los tlagelos en la cclula
bacteriana es una propiedad caracterfstica para las eubacterias m6viles y
tiene por tanto valor taxonomico. En una bacteria bacilar los tlagelos pue
den insertarse polar 0 lateralmente (Fig. 2.35). Entre las bacterias dc tla
gelaci6n monopolar hay pocas que tengan un solo flagelo, pero entonces
es especialmente grueso (monotricos; Vibrio metchnikovii, Fig. 2.36;
Caulobacter sp.). EI unico tlagelo que presentan muchas bacterias de fla
gclaci6n monopolar y bipolar, y que funciona como un solo flagelo, esta
compuesto en realidad por 20-50 llagelos en un penacho (polilrico). En el
caso de las baclerias de tlagelaci6n monopolar polilrica se habla larnbicn
de lofotricos (Pseudomonas, Chromatium) y en los bipolares polilricos de
anfitricos (Spirillum). Selenomonas disponc dc un pcnacho dc flagclos
insertados lateralmente (Fig. 2.37B). En las bacterias de flagelaci6n peri
trica (Enlerobacteriaceas, Bacilaceas, entre otras) los flagelos se insertan
en los costados de las cclulas 0 en todo su contorno (Fig. 2.37A).

Visualizacion de los flagelos. S610 en pocas bacterias puede verse el f1a
gelo (0 el penacho de f1agelos) en el microscopio de campo claro 0 de con
traste de fases, por ejemplo Chromatium okenii, Bdellovibrio, Thiospiri
lhun (Fig. 2.38). En otras muehas bacterias los tlagelos y sus oscilaciones
solo pueden verse con iluminacion de campo oscuro (Pseudomonas,
Spirillum). La forma mas facil de verlos es por deposici6n de un coloran
te 0 de un metal, ademas de la microscopfa electr6nica (Fig. 2.39).

F'mcion de los flagelos. En la mayorfa de las bacterias de tlagelaci6n
polar el tlaselo aclua como impulsor (como una helice de barco) y va
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Fig. 2.35 Esquema de los tipos mas importantes de flagelaci6n y de movi
miento de las bacterias.

empujando a la celula a traves del medio. Los flagelos son filamentos heli
coidales impulsados por un "motor de rotaci6n" localizado cn la membra
na citoplasmatica en ellugar de fijaci6n, y que giran alrededor del eje fic
ticio de la espiral. EI movimiento puede basarse en filamentos solos 0 en
penachos de flagelos. La velocidad de rotaci6n de los flagelos es relativa
mente alta. Los flagelos de espirilos giran a unas 3000 vueltas/min, esto
es la velocidad de un motor electrico medio. La rotaci6n del tlagelo deter
mina que el cuerpo celular de la bacteria gire en sentido contrario a apro
ximadamente 1/3 de esta velocidad.

Los flagelos pueden invertir el sentido espontaneamente 0 por acci6n de
un estfmulo externo (Fig. 2.35). En algunas bacterias de tlagelaci6n polar
el cambio de sentido en el giro tiene como consecuencia la inversi6n en el
sentido del movimiento. Si en Chromatium okenii se invierte el sentido de
giro mediante un estfmulo luminoso, el penacho de flagelos actua por trac
ci6n (helice); la velocidad de este movimiento hacia ·atras es tan s610 un
cuarto de la velocidad hacia adelante; el movimiento es "tambaleante". En
Thiospirillum jenense, un espirilo gigante fototr6fico de flagelaci6n mo-
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A B
Fig. 2.36 Tipos de f1agelaci6n. A Aquaspirillum serpens, flagelaei6n polar politriea; B
Vibrio metchnikovii, flagelaei6n polar monotrica, Mierografias eleetr6nieas a 11 000 (A)
Y7100 (B) aumentos. Preparaci6n por sombreado metalieo (Foto W. VAN ITERSON).

nopolar, el penacho de flagelos en el movimiento hacia atras no queda
hacia adelante, sino que la oscilaci6n tiene lugar por encima de la celula
bacteriana (de forma semejante a como queda un paraguas en una tor
menta). En los espirilos de flagelaci6n anfitrica hay un penacho de flage
los doblado que gira alrededor del cuerpo celular.

Los flagelos de ordenaci6n peritrica de Escherichia coli funcionan como
un conjunto helicoidal perfectamente coordinado impulsando las celulas a
traves del medio. Cuando se invierte el sentido de giro de cada uno de los
flagelos se inicia el movimiento tambaleante. Los flagelos peritricos no
parecen poder actuar por tracci6n.

Las bacterias flageladas pueden alcanzar altas velocidades: Bacillus
megaterium 1,6 mm/min, y Vibrio cholerae 12 mm/min. Esto correspon
de a 300 0 3000 veces la longitud del cuerpo por minuto.

Ultraestructura de los flagelos. Los t1agelos son filamentos enrollados
helicoidalmente. Los flagelos de las distintas bactelias sc diferencian en su
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B

Fig. 2.37 Tipos de flagelaci6n. A Proteus mirabilis, flagelaci6n peritrica; B Seleno
monas ruminantium. flagelaci6n lateral. Micrograffas electr6nicas (A) sombreado
metalico con platino y paladio, 9500 aumentos (Foto H. FRANK) Y(B) tinci6n nega
tiva, 4080 aumentos (Foto V. KINGSLEY).

grosor (12-18 nm), \ongitud (hasta 20 /1m), asf como en la longitud de onda
y en la amplitud de la espiral. Estos parametros son caracterfsticos de cada
especie. En algunas bacterias pueden presentarse diversos tipos de f1agelos.

Los filamentos de los f1agelos estan compuestos por una protefna especf
fica, la f1agelina. Estan compuestos por subunidades de un peso molecu
lar relativamente bajo. Estas subunidades estan ordenadas de forma heli
coidal alrededor de un tubo axial (de modo semejante al virus del mosai
co del tabaco, pag. 147). La estructura del f1agelo esta determinada por las
caracterfsticas dc sus subunidades proteicas.

Los flagelos se componen de tres partes; el filamento tlagelar helicoidal
anteriormente descrito, el gancho del tlagclo cerca de la superficie celular,
y el cuerpo basal. El cuerpo basal fija al tlagelo en la membrana citoplas
marica y en la pared celular (Fig. 2.40). Esta formado por un vastago cen
tral que en las bacterias Gram negativas Ileva dos pares de anillos. EI par
mas externo (anillos L y P) esta a la altura de las capas externa e intcrna
de la pared, el par interno (anillos S y M) esta a la altura de la capa exter
na de la membrana citoplasmatica. Como en las bacterias Gram positivas
no sc presenta el par externo de anillos, se acepta que para la acci6n del
tlagelo s610 es imprescindible el par de anillos interno. Se supone que el
anillo M actua como disco motriz y el Scoma resistencia en la superficie
intcrna de la capa de glucopeptido. EI mecanismo molecular del motor
rotativo del tlagelo aun no esta aclarado.
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Fig. 2.38 Thiospirillum jenense. Fotograffa en contraste de lases, 1200 aumentos
(FotD N. PFENNIG).

Antigenos 0 y H. Proteus vulgaris se extiende frecuentemente sobre toda
la superficie de agar formando una pelfcula gris y del gada. Este "pulular"
se debe a un intenso movimiento. Las celulas se expanden farmando la
delgada pelfcula ("Hauch" en aleman; forma H). Algunas cepas no forman
la pelfcula l"Ohne hauch", sin pelfcula; forma 0); se trata de cepas inmo
viles, sin flagelos. De estas observaciones provienen los terminos habi
tuales del serodiagn6stico; se denomina a los antigenos de la superficie
celular 0 del cuerpo (somaticos) como antfgenos 0 y a los de los flagelos
antfgenos H.

Fimbrias y pili. La superficie de algunas bacterias puede estar cubierta
par un gran numero (de diez a varios miles) de filamentos largos, delga
dos y rectos, de 3 a 25 nm de diametro, y hasta 12 /-lm de longitud. deno
minados fimbrias 0 pili. Se presentan tanto en especies tlageladas como en
variantes sin flagelos. De estos pili del tipo I hay que diferenciar los pili
sexuales () pili F. Se han demostrado en celulas dadaras de Escherichia
coli KI2, esto es, cepas que llevan el factor F (P, Hfr). Los pili F solo sc
presentan en numero de uno 0 dos par celula; parecen tubos huecos pro
teicos de 0,5 a ]() f.lm de longitud.

Quimiotaxis. Las bacterias que pueden moverse libremente estin capaci
tadas para realizar movimientos dirigidos, las taxias () tactismos. Segun
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Fig. 2.39 Alcaligenes eutrophus, una bacteria Gram negativa del suelo oxida
dora del hidr6geno, con flagelaci6n peritrica degenerada. (Mierofotograffa elee
tr6niea por tinci6n con sombreado metalieo de platino/iridio: T. HOLLEMAN.)

~
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Fig. 2.40 Anclaje del flagelo bacteriano en la
pared celular y en la membrana citoplasmati
ca de una bacteria Gram negativa. Simbolos:
F = filamento del flagelo, G = ganeho del flagelo,
Me = membrana eitoplasmatiea, LP = eapa de
lipopolisaearido, PG = eapa de peptidoglueano,
ST = vastago.
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cual sea cl factor del medio que 10 determina se habla de quimiotaxis,
aerotaxis, fototaxis y magnetotaxis.

Las bacterias moviles reaccionan frente a estfmulos quimicos; se reunen en
algunos lugares y huyen de otros. Esta respuesta frente a un estimulo por
organismos de movimiento libre se denomina quimiotaxis. Las reuniones
causadas por un estimulo quimico tienen lugar del siguiente modo (vease
Fig. 2.41). Las bacterias de f1agelacion peritrica pueden desplazarse unica
mente de dos modos: natacion rectilfnea y tambaleo. Este ultimo interrum
pe la natacion y determina una nueva orientacion. Si las bacterias se
encuentran en un gradiente de concentracion de un sustrato favorable (atra
yente) la natacion rectilfnea se mantiene durante muchos segundos cuando
se da en direccion ala concentraci6n optima y solo pocos segundos cuan
do se da en sentido contrario. Aunque el sentido de la natacion sea total
mente aleatorio despues del movimiento tambaleante, debido a que las
duraciones dependcn del sentido, se produce una reunion de las bacterias en
la region de concentraci6n 6ptima de sustrato. En las bacterias hay quimio
rreceptorcs rcsponsables de la sensibilidad y de la respuesta fJ'ente a un
estimulo; son independientes de la captacion y asimilaci6n del sustrato. P. ej.,
hay mutantes que reaccionan quimiotacticamente de forma totalmente nor
mal frente a un nutriente, aunque hayan perdido la capacidad para utilizarlo.

Aerotaxis. Por su movimiento aerotictico y la reuni6n a distancias detenninadas del
borde del cubreobjetos las bacterias m6viles manificstan su tipo fisiol6gico con res
peeto al oxfgeno. En la capa de bacterias extendidas entre lin porta y un cubreobje
tos, las bacterias aerMilas se eoneentran en los bordes del cubre 0 cerca de burbujas
de aire que hayan qlledado atrapadas, mostrando de este modo que reqllieren con-

Fig. 2.41 Movimiento quimiotactico. A En un medio normal (is6tropo) la bacteria
se mueve linealmente y da tumbos al cabo de unos intervalos de tiempo aproxima
damente iguales. B En un gradiente de concentraci6n de una sustancia atrayente
disminuye la frecuencia con que da tumbos cuando la celula se dirige a la direcci6n
"buena", en direcci6n al 6ptimo de concentraci6n. C La celula se comporta de forma
inversa en un gradiente de una sustancia repelente.
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diciones aerobicas y que consiguen la energfa necesaria por respiracion aerobica
(Fig. 2.42). Las bacterias anaerobicas estrictas se concentran en el centro. Las bac
terias microaerofilas, por ejemplo algunos pseudomonas y espirilos, mantienen una
distancia determinada con respecto al oxfgeno dcl aire. ENGELMANN demostro con
ayuda de bacterias con aerotactismo positivo la liberacion de oxfgeno por cloro
plastos iluminados de forma ll)cal de la cloroffcea Spirogyra.

A c
Fig. 2.42 "Figuras de respiraci6n de Beijerinck" consecuencia de la aerotaxis
de bacterias m6viles. A Las bacterias aer6bicas se acumulan en el borde del cubre
objetos y alrededor de las burbujas de aire, Bias bacterias microaer6filas mantienen
una distancia determinada respecto al borde del cubreobjetos, C las bacterias anae
r6bicas estrictas se acumulan en el centro (segun BEIJERINCK).

Fototaxis. Las bacterias rojas fototrofas dependen de la luz para obtener energfa,
pm ella van haeia la luz como eonsecueneia de una reaceion fotot<ictica. Si se pro
yeeta una manch;J luminosa sobre una preparacion oscura de una suspension dens;J
de etSlulas de Chromatium entre porta y cubreobjetos, las cclulas se acumulanin en
la zona ihllnin;Jda. Estas ya no puedcn abandonar el campo luminoso cuando han
cafdo en 151 pm su movimiento aleatorio. AI pcnetrar en la zona oscura se invierte
nipid;Jmentc cl scntido de giro de los flagelos y vuelven a la zona iluminada. EI
cambio de sentido es tan brusco que se ha lkscrito como "reaccion de terror" (fobo
taxis). Por otra parte, la difcrencia de luminosidad no liell(: que ser grande para
dctcrminar esta reaccion. Pequeiios ChrOll1atiu/11 sc concentran ya en un campo ilu
minado que presente un 0.7% mas de luminosidad quc su entorno. Esta sensibili
d;Jd para e\ contrasle se aproxima mueho a la del ojo humano (0,4%).

Magnetotaxis. Se han aislado a partir de las capas superfieiales de sedimento de
cubetas 0 lagunas de aguas dulces. asf como de aguas marinas, bacterias (bacilos. es
pirilos, cocos) capaces de orientarse en un campo magnetico y de nadar en la di
reccion de las Ifneas de campo. Estas bacterias eontienen mucho hierro (0,4% de la
masa seca) que se localiza cn forma de granulos (magnetosomas) de oxido de hierro
fcrromagnetico (magnetita) en la proximidad del anclaje de los flagelos. Las bacte
rias aisladas del hemisferio norte "buscan" el n0l1e; las Ifneas de campo transcurrcn
con una declinacion de unos 7()O hacia abajo. El comportamiento magnetotactico
conducc a las bacterias en profundidad. hacia el sedimento pobrc en oxfgeno 0 anoxi
co. Como las bacterias magnetotacticas son anacrobicas 0 microaerofilas. su compor
tamiento tiene una explicacion ecol6gica. Celulas transferidas al hemisferio meridio-



2.2 La celula procariota 73

nal naturalmente desaparecen; no obstante, algunas celulas con polarizacion "erro
nea" sobrcviven y se multiplican. La polaridad no parece estar fijada geneticamentc.

2.2.7 Materiales de reserva y otras inclusiones celulares

En muchos microorganismos y bajo condiciones ambientales determina
das se almacenan sustancias intracelulares, que pueden considerarse como
materiales de almacenamiento 0 reserva: polisacaridos, grasas, polifosfa
tos y azufre. Estos materiales se almacenan cuando las sustancias de par
tida se encuentran en el medio de cultivo, pero el crecimiento esta limita
do 0 interrumpido por la falta de nutrientes determinados 0 por la presen
cia de inhibidores. Los materiales de reserva citados se encuentran en la
celula de forma osm6ticamente inerte, son insolubles en agua. Cuando es
necesario, en condiciones favorables para el crecimiento, los materiales de
reserva vuelven a ser metab6licamente activos. Los polisacaridos de reser
va, las grasas neutras y el acido poli-hidroxibutfrico pueden servir como
fuente de carbono y de energfa, y por tanto para prolongar la vida de la
celula en ausencia de una fuente externa de energfa, 0 bien permitir la for
maci6n de esporas por los esporulados tambien en ausencia de sustratos
externos. Los polifosfatos pueden considerarse como reservas de fosfato y
azufre almacenado como potencial dador de hidr6genos.

Polisacaridos. Los hidratos de carbono de reserva de los microorganis
mos permanecen min casi sin investigar qufmicamente. En algunos micro
organismos el polisacarido pudo reconocerse por la coloraci6n con la
disoluci6n de yodo (de LUGOL) como almidon (azul) 0 glucogeno
(pardo). A diferencia de los polisacaridos de la pared, los de reserva pro
ceden siempre de la a-o-glucosa; las moleculas de glucosa se unen entre
sf mediante enlaces a-glucosfdicos en posici6n 1,4 Yestan muy entrelaza
dos (vease tambien Fig. 14.3).

E:"
HO~O

OH OH

almid6n, gluc6geno

Como consecuencia del enlace a-glucosfdico, las cadenas de glucosa no
son alargadas, sino que se ordenan helicoidalmente. El almid6n almace
nado en las plantas en forma de granulos esta compuesto por amilosa y
amilopectina. La amilosa supone del 20 al 30% (peso) y es la responsable
de la reacci6n entre el yodo y el almid6n (coloraci6n azul); esta se basa en
el dep6sito de yodo entre las vueltas de la helice (uni6n por inclusi6n).
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En los clostridios se ha descrito una sustancia semejante al almid6n deno
minada "granulosa" 0 "y6geno". Las celulas de Clostridium hutyricum
estan repletas de pequefios granulos; s610 el polo formador de la espora
queda libre de esta "granulosa". Ademas Acetohacter pasteurianum y
muchas especies de Neisseria contienen almid6n.

EI gluc6geno, conocido como el "almid6n animal", es semejante a la amilo
pectina, esta mucho mas ramificado (posici6n 1,6) Yen las bacterias parece
ser mas frecuente que el almid6n. Se ha demostrado en levaduras y otros hon
gos, en bacilos (Bacillus polymyxa), en Salmonella, Escherichia coli (Fig.
2.43) Yotras Enterobacteriaceas, en Micrococcus luteus y en Arthrohacter.

Fig.2.43 Inclusiones de gluc6geno en las celulas
de Escherichia coli B. La acumulaci6n de gluc6geno
se produjo al airear durante 15 horas el tamp6n fosfa
to con un 0,5% de glucosa. Micrografia electr6nica de
un corte ultrafino (tetr6xido 6smico-bicromano; aceta
to de uranilo; 800 aumentos, fotografia de P. HILLMER

Y F. AMELUNXEN).

Sustancias lipidicas. Los granulos y gotitas lipfdicas como inclusiones
celulares estan ampliamente distribuidos entre los microorganismos. Al
microscopio 6ptico se reconocen por su gran refringencia, y pueden tefiir
se con colorantes lip6filos (sudan III 0 sudan negro B).

Los granulos "sudan6filos" de muchas bacterias estan compuestos por
acido poli-~-hidroxibutlrico(PHB), un poliester soluble en cloroformo e

o CH3PCH
3PC

H
3~I

HO 0 0 OH

n

acido poli-B-hidroxibutfrico (n ~ 60)

insoluble en eter, formado por cadenas de unos 60 restos de acido ~-hidro

xibutfrico. Se almacena hasta un 80% del peso seco celular. EI acido poli
~-hidroxibutirico es sintetizado por muchas bacterias aer6bicas (Fig. 2.42),
por cianobacterias (Cianoffceas) y por bacterias fototrofas anaer6bicas
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Fig. 2.44 Acumulaci6n de acido poli-B-hidroxibutfrico en Alcaligenes eutro
phus. Las celulas se recogieron en la lase exponencial de crecimiento (A) y despues
de asimilar durante una (8) y 24 h (e) acetato en ausencia de nitrogeno, y lijadas a
continuacion. Micrograffas electronicas de cortes ultralinos (tetroxido osmico-bicroma
to; uranilacetato-citrato de plomo); 6000 aumentos (Fotos P. HILLMER Y F. AMELUNXEN).

(Fig. 2.45A). En las bacterias aer6bicas estrictas 0 facultativas el PHB se
acumula cuando las celulas estan bajo deficit de oxfgeno y desalTollan un
metabolismo felTilentativo; el PHB puede considerarse un producto intra
celular de la fermentaci6n. Bajo condiciones aer6bicas puede incluirse de
nuevo en el metabolismo como fuente de carbona y energfa, y respirarse.

En algunas bacterias, ademas del PHB pueden formarse lambien olros
copolfmeros. Por ejemplo, cuando disponen como suslralo de acido pro
pi6nico 0 de G-hidroxivalerianico, se forma un polfmero compuesto par
acido G-hidroxibutfrico y G-hidroxivalerianico. Como lambien pueden pre
sentarse y-hidroxiacidos grasos e hidroxiacidos de cadena larga (Cl~, C IO,

Cd se habla actualmente de los polfmeros de reserva poli(hidroxi-acidos
grasos) 0 poli(hidroxialcanoatos) (PHA). Estos PHA son moldeables, ter
moplasticos y pueden emplearse como nuevos materiales plasticos, que
frente al propileno y al polietileno tienen la ventaja de ser biodegradables.

Las grasas neutras (trigliceridos) almacenadas especialmente por leva
duras y otros hongos en vacuolas tienen una constituci6n semejanle a la
de las grasas de organismos superiores. Las levaduras (Candida,
Rhodotorula) pueden almacenar en grasas hasta un 80% del peso seco.

Las micobacterias, nocardias y actinomicetos almacenan otras sustancias
grasas en vacuolas. Las micobacterias pueden contener hasta un 40% de
ceras (esteres de acidos grasos de cadena larga con alcoholes).
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A B

Fig. 2.45 Celulas con inclusiones de acido poli-B-hidroxibutfrico. A Chromatium
okenii, B Bacillus megaterium. Las inclusiones oscuras de C. okenii son gotas de azu
Ire. Fotos en campo claro, 1000 aumentos, (B) en una preparaci6n con tinta china (de
SCHLEGEL, H.G.: Arch. Mikrobiol. 42 [1962]110 Y G. BOHLKEN, Tesis, G6ttingen 1965).

Mientras que el contenido en grasas de reserva es dependiente de las con
diciones nutricionales (alta relaci6n C/N), y que pueden aislarse directa
mente de las celulas, el contenido en otras fracciones lipfdicas es pnicti
camente independiente de las condiciones del medio. Estos Ifpidos no se
liberan mas que despues de una hidr6lisis de las protefnas y los polisaca
ridos, y son constituyentes de las lipoprotefnas (de la membrana cito
plasm:itica y otras membranas internas) y de los lipopolisacaridos.

Polifosfatos. Muchas bacterias y Cloroficeas pueden almacenar acido
fosf6rico en forma de granulos de polifosfato. Debido a que la primera
descripci6n se realiz6 en Spirillum volutans, y al cambio caracterfstico de
color (metacromasia) que determinan en algunos colorantes (azul de
metileno, azul de toluidina) se les llama tambien granulos de "volutina"
o "metacromaticos". Los granulos estan constituidos en su mayor parte
por polifosfatos de cadena larga del tipo de la sal de GRAHAM; los meta
fosfatos circulares que se detectan frecuentemente en los an:ilisis son apa
rentemente artefactos de degradaci6n.

o to toII II II
HO-P-O p-o P-OH

I I I
OH OH c OH

poliloslato trimetaloslato
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Los gninulos de volutina tienen funci6n de almacen de fosfato, a costa del
eual la celula todavfa puede dividirse algunas veces incluso con deficien
eias en fosfato. La "riqueza energetica" de los polifosfatos es de impor-
tancia inferior. .

Azufre. Muehas bacterias que oxidan sulfuro a sulfato almacenan transi
toriamente azufres en forma de esferas muy refringentes. Tanto el azufre
almacenado intracelularmente como el excretado por la celula esta en
forma lfquida y pasa paulatinamente a la forma ortorr6mbica. La cantidad
de azufre almacenado depende del contenido del medio en el que se
encuentra la bacteria de sulfuro de hidr6geno; en ausencia de sulfuro de
hidr6geno el azufre se oxida a sulfato. EI azufre es utilizado por las bae
terias oxidadoras del acido sulfhfdrico (Beggiatoa, Thiothrix, Achro
matium, Thiovu[um; Fig. 2.46) como fuente energetica, y por las bacterias
rajas del azufre, fotosinteticas y anaer6bicas (Chromatium) como dador de
hidr6genos. Las inclusiones de azufre que contienen a veces las cianobac
terias y Sphaerotilus natans deben considerarse como productos de desin
toxicaci6n del sulfuro de hidr6geno, frecuente en los habitats de estos
organismos.

Fig. 2.46 Fotograffas de bacterias incoloras que oxidan el acido sulfhidrico.
A Beggiatoa gigantea con inclusiones de azulre; lotograffa al microscopio 6ptico,
300 aumentos; B Roseta de Thiothrix; lotograffa al microscopic de contraste de
lases, 300 aumentos; C Achromatium oxaliferum con inciusiones de carbonato cal
cico y de azulre, 200 aumentos; D Thiovulum con inciusiones de azulre, 1000
aumentos. Fotograffas de K. SCHMIDT (A, C), O. CLAUS (B), J.W.M. LA RIVIERE Y H.
SCHUUR (0).
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Otras inclusiones celulares. En Bacil/us thuringiensis y especies relacio
nadas (B. laterosporus. B. medusa) se encuentran cuerpos de inclusion
cristalinos junto a las esporas (Fig. 3.9). Estos cristales parasporales estan
constituidos por una protoxina. Esta proteina se disuelve en el juga diges
tivo de insectos sensibles (fases de oruga de mariposas). La toxina libera
da destruye el epitelio intestinal y conduce a la muerte de la oruga. Los
preparados de bacilos son toxicos solo para unos pocos grupos de insec
tos y se utilizan ya con exito en la lucha biologica contra parasitos.

Vacuolas de gas. Muchas bacterias acu<iticas, sobre todo las fototrofas.
pero tambien algunas incoloras (Pe{onema, Peloploca), halobacterias (Ha
lobacteriu//1 halobium) y algunos clostridios disponen de vacuolas de gas.
Otorgan a las celulas la posibilidad de modificar su peso especffico y flo
tar en el agua. A esta capacidad de flotacion por vacuolas gaseosas hay
que atribuir que algunas bacterias puedan mantenerse en una capa deter
minada de agua en lagos estratificados, en la que encuentran condiciones
optimas de crecimiento sin necesidad de un movimiento activo mediante
flagelos. Las bacterias anoxigenicas fototrofas, entre elias las bacterias
rojas (Lamprocystis, Amoebohacter, Thiodictyon) y las bacterias verdes
(Pelodictyon) crecen en la zona anaerobica (en el hypolimnion) justo por
debajo de la termoclina (Fig 17.2). Su capacidad de flotacion es aparente
mente suficiente para mantenerse en la capa de agua fria (pesada) del
hypolimnion. pero no da el empuje necesario para pasar por encima de la
termoclina a la capa de agua mas calida Oigera). Las cianobacterias foto
troficas oxigenicas (Oscil/atoria agardhii, Aphanizomenon flos-aquae,
Microcvstis aeruginosa) se desarrollan por encima de la termoclina. La
flotacion esta regulada aparentemente por la fotosintesis. la turgencia de
las celulas, y el tamano y numero de las vesiculas de gas.

Cada vacuola de gas esta formada por varias 0 muchas vesiculas de gas.
Las vesiculas tienen forma de huso (cilfndrica con extremos conicos). Su
pared no es una membrana estandar, sino que esta formada solo por pro
teina con estructura de hoja plegada. La pared solo tiene 2 nm de groSOL
La imagen permite reconocer unas cuademas, orientadas en las vesiculas
cilfndricas como los cercos de un tone\. La pared tiene subunidades, mole
culas proteicas con un peso molecular relativo de 14.103• Las moleculas
proteicas parecen estar ordenadas de forma que la cara interna de la vesi
cula es hidrofoba y la externa hidrofila. Las vesiculas de gas se encuentran
en la celula paralelas unas a otras. Al microscopio optico estas reuniones
de vesiculas de gas, esto es las vacuolas de gas, aparecen como espacios
opticamente vacfos y muy refringentes.

Granulos de cianoficina. Las cianobacterias son los unicos procariotas
que tienen reservas de nitrogeno combinado. Tienen granulos de cianofi
cina. Estan formados por un polipeptido especial (pag. 139).
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Carboxisomas. En algunas bacterias autotrofas se encuentran carboxiso
mas. Son estructuras poliedricas del tamano de cabezas de fagos, que ade
mas de algo de DNA contienen al enzima ribulosa-hifosfato-carboxilasa.
Hay carboxisomas en Nitrosomonas, Thiobacillus y muchas cianobacterias.

2.2.8 End6sporas y formas de persistencia

Solo un pequeno grupo de bacterias es capaz de formar endosporas. La
enorme importancia de las endosporas se basa en su resistencia al calor.
Mientras que calentando a 80nC durante 10 min (pasteurizacion) mueren
todas las demas bacterias y tambien las celulas vegetativas de los forma
dores de esporas, las end6sporas termorresistentes soportan un calenta
miento considerablemente superior; algunas esporas soportan incluso la
coccion durante horas. La laboriosa y costosa tecnica de esterilizacion
tiene como fin la eliminacion de las endosporas. La termorresistencia de
las esporas ofrece por otra parte la posibilidad singular del enriqueci
miento selectivo de esporulados; se calienta tierra 0 material de otro habi
tat 10 min a 80"C 0 IOO"C, con 10 que mueren todas las celulas vegetati
vas; solo permanecen viables las esporas termorresistentes, que germinan
en una incubacion posterior sabre el medio de cultivo adecuado.

Clasificaci6n de las bacterias formadoras de end6sporas. Con una sola
excepcion las bacterias formadoras de endosporas son bacterias bacilares
Gram positivas. La mayorfa son moviles mediante flagelos de insercion
peritrica. Los pertenecientes al genera Bacillus son aerobicos estrictos 0

facultativos. En los generos Clostridium y Desulfotomaculum se reunen
los formadores de esporas anaerobicos. EI sistema de obtencion de ener
gfa de los c1ostridios es exclusivamente fermentativo; Desulfotomaculunl
puede obtener energfa por respiracion anaerobica con sulfato como acep
tor de electrones. Sporolactobacillus pertenece a las bacterias del acido
lactico. Sporosarcina tiene celulas esfericas, pero por sus caracterfsticas
fisiologicas pertenece al genera Bacillus. EI contenido en GC de los for
madores de esporas es sorprendentemente bajo; los clostridios, con un
contenido en GC del 22 al 27% se encuentran en el extrema inferior de la
lista de los contenidos en GC de los pracariotas.

Reconocimiento de las end6sporas. Al microscopista las esporas Ie Ha
man la atencion por su elevado fndice de refraccion; corresponde al de una
protefna deshidratada, e indica que en la espora hay una gran cantidad de
material rico en protefna concentrado en un pequeno espacio. La espora
contiene casi toda la materia seca de la celula materna, pero tiene tan solo
un decimo de su volumen. En casos de duda puede determinarse por tin
cion de esporas si de hecho existe una verdadera endospora. Si se hierve
un frotis bacteriano fijado al calor en carbolfucsina, las esporas toman el
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colorante, y no 10 ceden ni siquiera con etanol 0 acido acetico I molar.
mientras que se decolora el resto del espacio celular.

Esporulacion. Las esporas se forman en el interior de la bacteria. La espo
rulaci6n se inicia con una concentracion de material proteico; aumenta el
fndice de refraccion de la zona de la espora; utilizando las sustancias de
reserva presentes (acido poli-~-hidroxibutfrico en los aerobicos, 0 polisa
caridos en los anaerobicos) tienen lugar numerosas transformaciones de
sustancias. Durante las primeras cinco horas de la esporulacion se degra
da gran parte de las protefnas de la celula materna. Como sustancia espe
cffica de la espora se forma acido dipicolfnico (piridfn-2,6-dicarbonico).
En las celulas vegetativas no se presenta este acido. Durante la sfntesis del
acido se captan preferentemente iones calcio; en las esporas maduras el
acido esta en forma de quelato caIcico, y puede representar de un 10 a un
15% del peso seco. El acido dipicolfnico se localiza en el protoplasto de
la espora, y solo en endosporas termorresistentes (Fig. 2.47 Y2.48).

La esporulacion es uno de los procesos mas complejos de diferenciacion
de la celula bacteriana. Se inicia con una division celular especial y desi
gual (Fig. 2.47). Por estrangulamiento de la membrana citoplasmatica se
separa una parte del protoplasto de la celula materna. Este protoplasto de
la espora contiene una parte del material nuclear. esto es, un genoma. En
este caso no se produce, como en el caso de la division celular normaL la
formaci6n de una pared celular entre los dos protoplastos; el protoplasto
de la espora es rodeado por la membrana citoplasmatica de la celula
materna y es englobado. EI resultado es que el protoplasto de la espora
esta rodeado por dos membranas citoplasmaticas; las dos estan implicadas
en la sfntesis de la pared de la espora. La membrana del protoplasto de la
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Fig. 2.47 Esquema de la esporulaci6n y de la constituci6n de las esporas
maduras. a-b formacion del septa; c-e formacion de fa prespora; f espora madura.
Ci =citoplasma, Mc =membrana citoplasmatica, Pc =pared celular de la celula ger
minativa, Co =cortex de la espora, Eie =envuelta interna de la espora, Eee =envuel
ta externa de la espora, Ex =exosporia (segun W.G. MURREL).



2.2 La celula procariota 81

-3 -2 -1 o 2 3 4 5 7 Heras

Fig. 2.48 Cambios morfol6gicos y fisiol6gicos durante la esporulaci6n de bac
terias esporogenas aer6bicas. EI proceso se desencadena cuando se ha consu
mido la glucosa (tiempo cero). La formaci6n de las esporas puede seguirse por el
incremento en el contenido en calcio 0 en acido dipicolfnico, asi como por el aumen
to en el numero de esporas resistentes a la temperatura y en la refringencia. Los
cambios bioqufmicos son paralelos a los morfol6gicos; los estadios 1a VII se repre
sentan esquematicamente en la parte superior.

espora sintetiza hacia el exterior la pared celular germinal; la: membrana
procedente de la celula madre sintetiza hacia el interior la corteza de la
espora (cortex). Esta compuesto por una capa gruesa de glucopeptido, que
es parecido a la murefna de la pared celular de las celulas vegetativas,
diferenciandose, entre otras cosas, por el grado de enlaces transversales.
La cubierta extema de la espora esta formada por la celula materna; se
compone fundamental mente de polipeptidos. La celula materna forma
tambien una fina envuelta polipeptfdica, el exosporio; solo se da en pocas
bacterias (p. ej. Bacillus cereus), y rodea a la espora como una envuelta
suelta en forma de globo. Atendiendo a esta doble formacion de capas
envolventes resulta comprensible que las envueltas representen aproxima
damente el 50% del volumen 0 del peso seco de la espora madura.

Inducci6n de la esporulaci6n. Las esporas no representan en absoluto un
estadio obligado en el cicio biologico de los bacilos; bajo condiciones de
nutricion favorables, los bacilos tambien se reproducen durante un tiempo
ilimitado como celulas vegetativas. La formacion de las esporas no se
desencadena hasta que faltan nutrientes 0 cuando se acumulan productos
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metab61icos; s610 se forman cuando 10 permiten las condiciones genera
les; la desecaci6n no provoca la esporulaci6n. Si se trasladan celulas vege
tativas a agua destilada tiene lugar una "esporulaci6n endotr6fica", esto
es, una formaci6n de esporas a costa de las sustancias de reserva almace
nadas intracelularmente. Aparentemente la esporulaci6n se desencadena
por falta de un sustrato externo. La inducci6n de la esporulaci6n se mani
fiesta a 10 largo de varias homs. Si, por ejemplo, a una suspensi6n de celu
las vegetativas de Bacillus cereus var. mycoides se Ie afiade glucosa dura
te las cinco primeras horas siguientes a haberlos transferido a agua, no se
realiza la esporulaci6n: el sustrato afiadido reprime la esporulaci6n. Si la
adici6n de glucosa tiene lugar despues de mas de seis homs, es menos efi
caz, no se da la represi6n; la inducci6n (desrepresi6n) se mantiene, yentre
las homs decima y decimotercera despues de la transferencia a agua habra
esporulado aproximadamente el 90% de las celulas. Segun esto, La espo
ruLaci6n esta reguLada por factores ambientales.

EL numero de celulas esporuladas se incrementa en muchos casos cuando
se afiaden aL medio sales de manganeso.

Por otra parte, la capacidad de formar end6sporas se pierde paulatina
mente cuando se resiembran frecuentemente ceLulas vegetativas. Como
las suspensiones de los formadores de esporas contienen por Lo general
tanto esporas como celulas vegetativas, se acostumbran a calentar breve
mente antes de resembrarlas. Esta medida ayuda al mantenimiento 0 incre
mento de la capacidad de formar esporas.

Caracteristicas de las esporas maduras. Las esporas se liberan por auto
lisis de las celulas maternas. Las esporas maduras no presentan ninguna
actividad metab61ica. Disponen de un elevado grado de resistencia frente a
la acci6n del calor, radiaciones y productos qufmicos. La resistencia frente
al calor se atribuye al contenido hfdrico extremamente bajo. Las esporas de
Bacillus megaterium contienen aproximadamente un 15% de agua, algo asf
como la lana 0 la casefna seca. Las celulas bacterianas vegetativas liofili
zadas son tambien muy resistentes al calor. Ademas, la termorresistencia
de las esporas es casi proporcional al contenido en acido dipicolfnico.

La resistencia frente a las radiaciones es superior en las esporas que en Las
celulas vegetativas. Es mas 0 menos proporcional al contenido en puentes
disulfuro de las capas proteicas externas. La envuelta de la espora contiene
fundamentalmente una protefna rica en cistefna, semejante a la queratina.
La resistencia qufmica de las end6sporas hay que atribuirla a la impennea
bilidad de La cubierta de la espora frente a muchos productos qufmicos.

Germinacion de las esporas. En medios de cultivo apropiados germinan
La mayorfa de Las esporas. Mediante un tratamiento previa adecuado,
almacenamiento y por caLentamiento se eleva el numero (porcentaje) de
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esporas que germinan. Para Bacillus subtilis se considera como trata
miento 6ptimo para la esporulaci6n un perfodo de reposo de siete dfas, y
un calentamiento en agua a 60°C durante 5 minutos. Otras esporas pueden
activarse por una ebullici6n breve (10 min a IOO"C). El tratamiento por
shock termico ha de ser inmediatamente anterior a la siembra de las espo
ras, ya que el proceso de activaci6n es reversible. La germinaci6n de las
esporas va precedida de una captaci6n de agua y de una hidrataci6n. La
germinaci6n de las esporas activadas requiere en algunos casos la presen
cia de glucosa. aminoacidos, nucle6sidos y otras sustancias. Durante la ger
minaci6n se suceden profundas modificaciones fisiol6gicas: aumentan
rapidamente la respiraci6n y las actividades enzimaticas; se excretan ami
noacidos, acido dipicolinico y peptidos; la perdida de peso seco de las
esporas durante la germinaci6n supone del 25 al 30%. Durante la germina
ci6n las esporas pierden la resistencia termica. EI tubo germinativo que
surge de la espora parece estar rodeado por una pared celular incompleta,
muy delgada, de fOffi1a que los protoplastos incluso pueden captar DNA
(vease Transformaci6n). La aparici6n del tubo germinativo puede ser polar
o lateral, rasgandose 0 perforandose las cubiertas de la espora (Fig. 2.49).

Fig. 2.49 Esporas en germina
cion. 1 Germinaci6n polar de una
espora de Clostridium (con exos
porio); 2 germinaci6n polar de una
espora de Bacillus megaterium; la
cubierta de la espora ha quedado
pegada; 3 germinaci6n lateral de
esporas de Bacillus, 3a B. cereus,
3b B. subtilis.
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Duradon de la vida de las esporas. En forma de esporas las bacterias
pueden permanecer durante largos lapsos de tiempo en estado de vida
latente. En la tierra adherida a las plantas del herbario del Jardin de Kew
(Inglaterra), almacenadas secas durante 200 a 320 aiios, s610 pudieron
demostrarse unas pocas esporas viables de Bacillus subtilis y B. licheni
formis. En muestras de hace 50 a 100 afios se encontraron ademas B. coa
gulans y B. circulans. Al valorar experimentos de este tipo se vio que en
50 aiios perdfan la viabilidad el 90% de las esporas almacenadas en tierra
seca. Segun esto, una tonelada de tierra seca todavia tendrfa algunas espo
ras viables despues de 1000 aiios.

En estado de sequedad se mantiene durante alios la viabilidad de muchas bacterias,
sino todas SI la mayorfa. Para conservar las bacterias en colecciones por 10 gene
ral se secan celulas vegetativas congeladas (liofilizaci6n) y se guardan a temperatu
ra ambiente, 0 a temperaturas inferiores bajo vacfo. Tal como ya calcul6 BEQUEREL,
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los microorganismos pueden mantenerse durante millones de arios a temperaturas
pr6ximas al cero absoluto; experimentos a corto plaza con nitr6geno Ifquido. y su
extrapalaci6n, parecen confirmar esta suposici6n. Las bacterias sensibles a la Iio
filizaci6n pueden mantenerse en suspensiones durante arias a la temperatura del
nitr6geno Ifquido.

Otras formas de perdurabilidad (cistos, exosporas, mixosporas). Las
end6sporas son las formas de perdurabilidad de las bacterias mas resis
tentes frente al calor, la desecaci6n, la radiaci6n y las influencias qufmi
cas. Ademas de las end6sporas se encuentran en algunas otras pocas bac
terias diferentes celulas de perdurabilidad: las ex6sporas y los cistos. La
fonnaci6n de ex6sporas s610 se ha visto hasta ahora en la bacteria oxida
dora del metano Methylosillus trichosporium; las ex6sporas surgen por
gemaci6n de la celula materna, y tienen las caracterfsticas de las end6spo
ras de Bacillus. Algunas bacterias forman celulas esferaidales de pared
gruesa, que se Haman cistos. En la formaci6n de los cistos al agotarse los
nutrientes, se transforma la celula vegetativa bacilar entera en un cisto, y
no s610 una parte de la celula, como en la formaci6n de las end6sporas.
Los cistos de las especies del genera Azotobacter y Methylocystis son
resistentes frente a la desecaci6n, al tratamiento mecanico y a las radia
ciones, pera no frente al tratamiento termico. Una transformaci6n seme
jante se da tambien en la formaci6n de mix6sporas a partir de las celulas
vegetativas bacilares de los generas Myxococcus y Sporocytophaga.

Las celulas del genera Arthrobacter (A. globiformisl son pleom6rficas.
Cuando disponen de abundante sustrato crecen en forma de bacilos; cuan
do se agota el sustrato aparecen celulas cocoidales. Arthrobacter pertene
ce a las bacterias que resisten la desecaci6n del suelo en estado de reposo
durante un cierto tiempo; no se conoce ninguna diferenciaci6n estructural.

2.2.9 Pigmentos de las bacterias y los hongos

Muchas colonias bacterianas y de hongos Haman la atenci6n por su colo
raci6n caracterfstica, bien debido a una excreci6n de un colorante al
medio, 0 bien por la pigmentaci6n de las celulas. La capacidad de sinteti
zar sustancias coloreadas esta determinada geneticamente y es por tanto
caracterfstica. Las formas coloreadas se reconocen e identifican facilmen
te. Los pigmentos son derivados de distintas clases de sustancias: carote
noides, pirroles, azaquinonas, antocianos, etc. (Fig. 2.50).

Efecto protector frente a la luz y la radiacion UV. En las placas de Petri
que contienen agar nutritivo complejo y que estan expuestas durante un
cierto tiempo a aire con polvo, aparecen frecuentemente colonias colorea
das. Predominan los tonos amarillos, naranja y rajo debidos a carotenoi-
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Fig. 2.50 Algunos pigmentos formados por bacterias y levaduras. La piociani
na es segregada por Pseudomonas aeruginosa y la iodinina por Chromobacterium
iodinum; la indigoidina la producen diversas bacterias, entre elias Pseudomonas indi
gofera; la prodigiosina es el pigmento de Serratia marcescens (liamada anterior
mente Bacterium prodigiosum); la violacefna la forma Chromobacterium violaceum;
la pulquerrimina es el pigmento de la levadura Candida pulcherrima; la f1eixantofila
es el principal carotenoide de Mycobacterium phlei y esta en forma de compuesto
glucosidico; la sarcinaxantina es el carotenoide principal de las especies amarillas de
Sarcina (Micrococcus luteus).

des. Entre las bacterias se trata preferentemente de representantes de los
generos Micrococcus, Corynebacterium, Mycobacterium y Nocardia, y de
la levadura Rhodotorula. El que entre los "germenes aereos" sean muy
frecuentes las formas pigmentadas se debe a que los pigmentos ejercen un
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efecto protector frente a las radiaciones de la luz visible y del ultravioleta
pr6ximo. Por ello, en los habitats sometidos ala luz (polvo, paja) las bac
terias incoloras mueren mas rapidamente que las pigmentadas. EI efecto
protector frente a las lesiones fotodinamicas pudo demostrarse tambien en
una bacteria hal6fila, de color naranja, que contiene carotenoides, y en su
mutante incolora. Mientras que con iluminaci6n tenue crecen igualmente
bien los dos tipos, el crecimiento del mutante incoloro quedaba inhibido
por la intensa luz solar, pero no afectaba a la de tipo silvestre pigmentado.
La muerte por la luz visible s610 tiene lugar en presencia del oxfgeno
atmosferico, y se basa en una fotooxidacion: al parecer algunos pigmen
tos celulares (flavinas y citocromos) actuan como catalizadores (fotosen
sibilizadores) durante este proceso. Los carotenoides se localizan en la
membrana citoplasmatica y protegen a las regiones sensibles de la celula
frente a la fotooxidacion.

Fotosensibilizacion. La sensibilidad normal frente al oxfgeno puede verse
incrementada por la luz visible. Si se tinen bacterias con colorantes vita
les, p. ej. azul de metileno, eosina, 0 anaranjado de acridina, y luego se
someten a la luz, se ve que mueren mas rapidamente que las no colorea
das. La molecula del colorante absorbe la luz y puede ceder su energfa a
una molecula de O2. La moh~cula de O2 que se encontraba en su estado
normal (triplete) pasa entonces a un estado excitado (singulete). Este sin
gulete de oxfgeno determina entonces reacciones de oxidacion, que no es
capaz de desencadenar el O2 normal (cicloadiciones, "reacciones en"). Se
utiliza esta muerte por fotosensibilizaci6n de bacterias posiblemente pato
genas en granjas de animales de los que se aprovecha su piel, y en parques
zoologicos, anadiendo colorantes al agua de bebida. Las bacterias foto
sensibilizadas mueren ya por accion de la luz natural diuma.

Formacion de carotenoides. Los carotenoides rojos (con 12 a 13 enlaces
dobles y con grupos metoxi u oxo) dan a las bacterias rojas fotosinteticas
su color rojo intenso. Los pigmentos no solo tienen aquf una accion pro
tectora, sino que tambien absorben la luz con fines fotosinteticos y estan
implicados en la fototaxis durante la recepcion de la luz. Los carotenoides
se localizan junto a las bacterioclorofilas en las membranas fotosintetica
mente activas (tilacoides, cromatOforos).

En muchos microorganismos que contienen pigmentos su formacion -al
igual que los pigmentos fotosinteticamente activos en las plantas superio
res- es dependiente de la luz. Las micobacterias, entre elias tambien las
patogenas de la tuberculosis (Mycobacterium tuberculosis) solo forman
carotenoides cuando las celulas estan expuestas a la luz. Esto tambien es
valido para bacterias que crecen en el jamon 0 en el queso. La pigmenta
cion depende en muchos casos tambien de la composicion del sustrato y
de las temperaturas de incubacion.
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Pulquerrimina. La coloraci6n de levaduras rajas (Rhodotorula,
Sporobolomyces salmonicolor) se debe mayoritariamente a los carotenoi
des. A otra clase distinta de sustancias pertenece la pulquerrimina, sinteti
zada por Candida pulcherrima. Esta levadura puede aislarse junto con
Candida reukaufii a partir de f10res con nectar, de zumos de frutas y del
tracto intestinal de las abejas. En medios de cultivo que contengan hierro
forma colonias de color rajo oscuro. EI colorante rajo, piracina, es insolu
ble en agua y en disolventes, contiene hierro acomplejado.

Prodigiosina. En medios de cultivo que contengan hidratos de carbona se
desarrolla con frecuencia el que anteriormente se llamaba "hongo de las
hostias" 0 Bacterium prodigiosum, y que actualmente se denomina
Serratia marcescens. La coloraci6n rajo oscura de las colonias y de sus
suspensiones se debe a la presencia de pradigiosina, un pigmento cuya
estructura basica contiene tres anillos pirr6licos. Este pigmento tambien se
encuentra en actinomicetos.

Indigoidina. La indigoidina pertenece ala clase de compuestos de las aza
quinonas (diazadifenoquinonas). Se trata de un pigmento azul que se
excreta al exterior de la celula por diversas bacterias, Pseudomonas indi
gofera, Corynebacterium insidiosum, Arthrobacter atrocyaneus y Arthro
bacter polychromogenes.

Violaceina. Chromobacterium violaceum puede aislarse regularmente del
suelo colocando granos de arroz en una placa con suelo muy mojado; las
colonias se reconocen por su coloraci6n azul violeta, debido al pigmento
purptireo violaceina, insoluble en agua. Por su estructura quimica, se trata
de un derivado del indol, formado por oxidaci6n del tript6fano.

Colorantes fenadnicos. Muchos pigmentos de los que son excretados al
medio de cultivo por bacterias aculiticas pertenecen a las fenacinas. Entre
elIas se encuentra el derivado de la fenacina mas conocido, la piocianina;
10 forman Pseudomonas aeruginosa (antes P. pyocyanea). Diversas cepas
de Pseudomonas excretan ademas, 0 ai sladamente, fenacina-l-carb6nico,
oxiclorarafina e iodinina.

Pigmentos amarillo verdosos fluorescentes. Los vistosos pigmentos de
f1uorescencia amarillo verdosa bajo las lamparas ultravioletas 0 de tubos
fluorescentes producidos por los pseudomonas tienen la funci6n de side
r6foros. Se sintetizan y se liberan al medio de cultivo cuando hay una
deficiencia (limitaci6n) de sales de hierro. Sirven para la captaci6n y el
transporte de hierro al interior de la celula (pag. 289). Los sider6foras
f1uorescentes de Pseudomonas putida y P. aeruginosa son pioverdinas
(= pseudobactina). Son cramopeptidos compuestos por una cadena pepti
dica de 6 a 10 aminoacidos junto con un crom6foro, una diamino-dihi
droxiquinolina.
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Metabolitos secundarios. Los pigmentos de los microorganismos son
metabolitos secundarios (pag. 375), esto es, no pertenecen a aquellos com
puestos presentes en todos los organismos. Ya en su estructura se recono
ce que derivan de los metabolitos normales 0 constituyentes celulares.
Algunos pigmentos tienen propiedades antibi6ticas y muchos microorga
nismos pigmentados son productores de antibi6ticos. La correlaci6n entre
pigmentaci6n y formaci6n de metabolitos secundarios es tan estrecha, que
en muchos de los formadores de pigmentos puede suponerse con elevada
probabilidad que sintetizan tambien antibi6ticos y otras sustancias activas.
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3. Los grupos de procariotas

3.1 Introducci6n

En base a las caracterfsticas citadas, entre elias la pared celular de muref
na, la region nuclear sin membrana y la escasa compartimentacion, se pue
den reunir como Procariotas a los grupos esquizomicetos (bacterias en
sentido amplio) y esquizoficeas (0 cianobacterias), consideradas ya ante
riormente como esquiz6fitos. EI c6digo bacteriol6gico es el responsable
de La descripcion y nomenclatura de los procariotas. Ha sido elaborado por
eL Comite Internacional de Bacteriologfa Sistematica (International
Committee of Systematic Bacteriology) y tambien controla su cumpli
miento. El codigo bacteriologico se diferencia esencialmente del botanico
por la regIa de que cada nueva descripcion de una cepa debe ir acompa
fiada del deposito de un cultivo viable como cepa de referencia 0 cepa tipo
en una coleccion de microorganismos reconocida.

Descripci6n de las bacterias. A la descripcion de las bacterias pertenece
la indicacion de sus caracteristicas morfol6gicas, esto es, si se trata de un
coco, un bacilo, 0 un espirilo, si presenta capsulas, si las celulas estan ais
ladas u ordenadas en grupos (filamentos, tetradas, paquetes), si disponen de
f1agelos y como se insertan, si fonnan endosporas, y si las celulas se tii'ien
con la tincion de Gram. La descripcion se completa citando las caracteris
ticas metab6lico-fisiol6gicas mas importates. Hay que indicar: I. las rela
ciones respecto al oxfgeno, esto es, si las ceIulas pueden crecer bajo condi
ciones aerobicas, anaerobicas 0 ambas; 2. si la obtencion de energfa se rea
liza por respiracion, fermentacion 0 por fotosfntesis; 3. la dependencia del
crecimiento frente al pH, con valores optimos y lfmites de tolerancia; 4.
nutrientes utilizables; 5. habitat; 6. relaciones simbioticas 0 parasitarias; 7.
inclusiones celulares, pigmentacion y sustancias capsulares; 8. composi
cion de los componentes de la pared celular (estructura del glucopeptido,
Iiposacaridos, acidos teicoicos); 9. diferenciacion serologica (antfgenos de
superficie, protefnas homologas); 10. composicion de bases del DNA (mol
% de GC); II. hibridaciones DNA-DNA, posibilidad de transfomlacion en
transferencias interespecfficas; 12. secuencia del RNAr 16S 0 del 5S; 13.
sensibilidad frente a los antibioticos.

Nomenclatura. Para las bacterias tambien es valida la nomenclatura
binaria conocida para animales y plantas: un nombre de genero y otro de
especie. En la epoca de los grandes descubrimientos ha sido necesario des
viarse de la regIa inicial, consistente en expresar en el nombre generico las
caracterfsticas morfologicas y en el especffico las fisiologicas. Arrollados



90 3. Los grupos de procariotas

par el gran numero de tipos fisiologicos, BElJERINCK y WINOGRAOSKY die
ron nombres de generos que hicieran referencia a la ecologia, fisiologia y
bioqufmica. Asf, se definieron generos desde puntos de vista fisiologicos
(Acetobacter, Nitrosomonas, Azotobacter), segun la pigmentacion (Chro
mobacterium, Rhodomicrobium), segun enfermedades (Pneumococcus,
Phytomonas) y segun nutrientes (Haemophilus, Amilobacter). Siguiendo
las reglas de la nomenclatura, se mantiene el nombre dado en la primera
descripcion con garantias. La adjudicacion y la utilizacion de los nombres
estan regidas par unas leyes fijas.

Clasificacion. La clasificacion de los microarganismos procariotas sigue
en primer lugar propositos practicos y se utiliza para el reconocimiento de
las farmas descritas. Par clasificacion se entiende la ardenacion de un ida
des en grupos de unidades superiores. Se realiza a varios niveles. La uni
dad basica, el cultivo puro de una bacteria aislada es la "cepa" 0 "estirpe".
Las cepas se reunen en especies (species), estas ultimas en generos (genus,
plur. genera), y estos se agrupan de nuevo en familias (sufijo: -aceae). La
clasificacion requiere una descripcion adecuada de las cepas y se comple
ta con la comparacion de las unidades y su delimitacion. La taxonomia se
ocupa de la creacion de sistemas de ardenacion.

Se distinguen dos clases de clasificaciones: las filogeneticas 0 "naturales"
par una parte, y las artificiales por otra. EI objetivo ultimo de la taxono
mia bacteriana es la ardenacion de las farmas relacionadas (esto es, las
emparentadas por antecesores comunes), y el desarrollo de un arbol ge
nealogico filogenetico de las bacterias. No hay ninguna duda de que esta
meta se alcanzara algun dia mediante las caracteristicas quimicas, como
por ejemplo la secuencia de los aminoacidos en proteinas enzimaticas con
la misma funcion, 0 la secuencia de las bases nucleotidicas en componen
tes celulares conservados, como son los acidos nucleicos ribosomicos.

Clasificacion artificial. La clasificacion "artificial" no es tan exigente
como la filogenetica. Para ella basta con ordenar los organismos por sus
semejanzas y se utiliza para la identificacion 0 reconocimiento (deter
minacion) de los organismos. Un sistema artificial se orienta en primer
lugar para ser utilizado como una clave de identificacion. La obra mas
completa en la que se describen bacterias es el "BERGEY'S Manual of
Determinative Bacteriology", que en 1974 aparecio en su octava edicion.
Contiene nombres, descripciones morfologicas y fisiologicas de las carac
teristicas, indicaciones bibliogrMicas, asi como claves para la identifica
cion de las bacterias de nuevo aislamiento. Se esta preparando una nueva
edicion de las claves de identificacion del "BERGEY'S".

Taxonomia numerica. La "taxonomia numeI;ca" ha dado el paso
siguiente para una ordenacion mas objetiva. En primer lugar, hizo suyos
los principios de AOANSON, segun los cuales en la clasificacion todas las
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caracterfsticas determinables deben tener el mismo peso. Para la valora
ci6n numerica se establecen tantas caracterfsticas como sea posible, y hay
que considerarlas de forma que puedan expresarse de una forma alternati
va (+ 0 -). La valoraci6n de las combinaciones de caracterfsticas debe rea
Iizarse con ordenadores. Para ello se compara cada canicter de cada cepa
con cada canicter de todas las cepas. La semejanza entre las cepas inves
tigadas es tanto mayor cuanto mayor es la relaci6n entre las caracterfsticas
concordantes con respecto al total de las caracterfsticas consideradas. Para
la comparaci6n por parejas se utiliza el coeficiente de semejanza (coefi
ciente S). Se define como

(a + d)
S=---'--------'-

(a + b + c + d)

Se indica como a y d la suma de caracterfsticas en las que coinciden la
cepa A con la cepa B (a: ambos positivos; d: ambos negativos), b es la
suma de caracterfsticas positivas en A y negativas en B y, finalmente, c es
la suma de caracterfsticas en las que A es negativo y B positivo. En los
calculos se obtiene valores entre 1,0 Ycera. S = 1 indica 100% de seme
janza, esto es, identidad, y un valor de S < 0,02 una diferencia total. Los
valores obtenidos se representan en matrices de similitud y pueden pre
sentarse en forma de dendragrama (de forma similar a como se harfa un
arbol filogenetico). La taxonomfa numerica, no obstante, no tiene ningu
na relaci6n con la filogenia.

Filogenia bacteriana. C. WOESE pudo desarrollar un arbol filogenetico
de los procariotas mediante el analisis y comparaci6n de caracterfsticas
altamente conservadas. Los ribosomas son los lugares de la sfntesis pro
teica y se encuentran por tanto en todas las celulas. Desde el punto de vista
de su funci6n son muy conservativos. Esto es especialmente valido para
los RNA ribos6micos (RNAr) ya que su secuencia de bases no esta influi
da por la degeneraci6n del c6digo genetico ni por mutaciones supresoras.
El RNAr cumple por tanto las condiciones que debe tener un marcador
filogenetico general. Para ello se han aislado los RNAr 168 de las subu
nidades menores de los ribosomas de los organismos que se quieren com
parar. Para el analisis se rompe con enzimas especfficos el RNA en gran
des fragmentos, los 0ligonucle6tidos. Estos se separan por electroforesis y
se determina la secuencia de bases de los oligonucleotidos. Si se esta
blece en un catalogo la secuencia de bases que son caracterfsticas para
cada organismo y se comparan las secuencias con ayuda de un programa
de ordenador, se reconocen, por una parte, secuencias conservadas, que
son muy parecidas entre todas las bacterias. No obstante, se diferencian
significativamente de las secuencias correspondientes de los eucariotas y
de las de otro gran grupo bacteriano diferente. En otros 0ligonucle6tidos
las secuencias se diferencian ya entre generos y entre especies. Asf se han
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podido establecer las llamadas "secuencias firma" (signature sequences)
que son caracterfsticas de grupos de organismos. Esta valoracion ha con
ducido a la formaci6n de dendrogramas, que deben considerarse como
partes de un arbol filogenetico. Asf se establecen relaciones entre orga
nismos que hasta ahora eran desconocidas.

Uno de los primeros resultados apasionantes de la secuenciacion del
RNAr 16S fue el descubrimiento de que entre dos bacterias morfologica y
fisiologicamente tan distantes como Escherichia coli y una cianobacteria
existen homologfas en la secuencia muy superiores a las que se dan entre
E. coli y un Metlzanobacterium de igual morfologfa. Asf, Methanobacte
rium se manifesto como miembro de un gran grupo diferente de procario
tas. Hay que aceptar que los procariotas se dividieron en una epoca muy
temprana en dos grupos, las llamadas arqueobacterias y todas las demas
bacterias, que se denominan eubacterias. Se acepta que a partir de una ce
lula primitiva, el progenote, se han desarrollado por una parte las arqueo
bacterias y por otra las eubacterias. Como un tercer grupo aparecen los
eucariotas. Por tanto, sus antecesores tienen que haberse desarrollado
tambien a partir de una rafz comun en epocas tempranas (Fig. 3.1).

La comparacion de eubacterias representativas permite reconocer once
grandes grupos (vease Fig. 3.2). Uno de ellos es el de las bacterias rojas
fototroficas anoxigenicas. Un analisis fino de las bacterias pertenecien
tes a este grupo de Gram negativos con otras muchas bacterias quimiotro
fas Gram negativas condujo igualmente a un resultado sorprendente: las
bacterias rojas pueden ordenarse en cuatro grupos que se denominan bac
terias rojas alfa, beta, gamma y delta. Cada uno de estos grupos contie
ne a algun representante bien conocido de las bacterias rojas (con la
excepcion del grupo delta) junto con un gran numero de bacterias hetero
trOficas 0 quimioautotrofas, no fotosinteticas (vease Fig. 3.3). Desde el
punto de vista de la filogenia esto significa que a 10 largo de la evoluci6n
se han desarrollado por 10 menos cuatro grupos de bacterias rojas. A par
tir de los representantes que forman cada una de estas ramas tienen que
haberse desarrollado las bacterias heterotroficas respiratorias 0 fermenta
tivas por especializacion metabolica y perdida del aparato fotosintetico. A
todas estas bacterias no fotosinteticas, relacionadas filogeneticamente con
las bacterias rojas, se las agrupa bajo el nombre de proteobacterias. Ello
conduce a la suposici6n general de que la mayorfa de las bacterias de los
suelos, las aguas y muchas bacterias patogenas proceden del grupo de las
bacterias rojas.

Resulta comprensible que el sistema taxonomico basado en caracteres
fenotfpicos -como forma, flagelacion, comportamiento frente al Gram- se
diferencie mucho del sistema filogenetico. Unicamente algunos grupos
que desde el punto de vista de la taxonomfa clasica pertenecen a familias
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Fig. 3.1 Arbol filogenetico sin raiz, tal como resulta del amJlisis de la secuen
cia de bases del RNA ribosomico.

Fig. 3.2 Arbol filogenetico de las eubacterias, tal como resulta de la secuen
cia de bases del RNAr 165.
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Fig. 3.3 Arbol filogenetico de las bacterias rojas, incluyendo a otras bacterias
Gram negativas relacionadas (Proteobacterias). En rojo se indican las baclerias
!ololro!as; en gris las no folosinlelicas.

o unidades superiores, parecen estar tambien relacionados filogenetica
mente. Este es, por ejemplo, el caso de las bacterias reductoras de sulfatos
(grupo delta) 0 de las Enterobacteriaceas. En contraposici6n, los pertene
cientes a los pseudomonas se distribuyen en los grupos alfa, beta y gamma
de las ramas filogeneticas de las bacterias rojas. Por tanto, el tipo celular
conocido como Pseudomonas es el resultado de una evoluci6n conver
gente.

Un sistema que este basado en las relaciones de afinidad filogeneticas no
invalida ni hace innecesario un sistema basado en la taxonomfa tradicio
nal para los procariotas. Este ultimo tiene igual que antes un papel muy
significativo en la identificaci6n y en la descripci6n de las bacterias. A
pesar de ello, el sistema filogenetico proporciona un gran numero de prin
cipios heurfsticos, tanto para la investigaci6n evolutiva como para la
Microbiologfa aplicada.
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Cuadro sinoptico de la diversidad de los procariotas. En la revision
dada en el presente capitulo pretendemos dar al principiante una vision de
conjunto de la diversidad de los procariotas. EI tratamiento se basa en el
Manual de BERGEY de Bacteriologfa Determinativa, 8a edicion (974), y
en el manual de BERGEY de Bacteriologfa Sistematica (formado por cua
tro tomos, 1984-1989). No obstante, debido a los nuevos descubrimientos
que se estan haciendo en el campo de la Microbiologfa se puede ya ade
lantar que pronto tendra que completarse y habra nuevas modificaciones.
A pesar de ello quedan las caracterfsticas de las bacterias visibles al
microscopio. Tambien es relativamente facil establecer la relacion entre el
crecimiento y el oxfgeno, asf como la coloracion de Gram.

Por este motivo, para el tratamiento de los procariotas damos en primer
lugar una lista de tres paginas de las eubacterias ordenadas segun su mor
fologfa como cocos, bacilos y espirilos (bacilos curvados), segun su capa
cidad para desarrollarse aer6bica 0 anaer6bicamente y segun la tinci6n de
Gram. Aquellas bacterias que no pueden ordenarse sin dificultad dentro de
alguna de las tres morfologfas basicas, se incluyen en la lista como "gran
des grupos especiales".

A continuaci6n, y bajo los apartados 3.2 hasta 3.20 se introduciran los gru
pos bacterianos siguiendo el orden dado en la lista. Algunos grupos se
caracterizaran muy sucintamente y se hara referencia al capftulo corres
pondiente en la parte de fisiologfa de este texto, en el que los grupos bac
terianos se presentan hacienda hincapie en los aspectos fisiol6gicos y bio
qufmicos. Con algo mas de profundidad se describiran aquf tan s610 aque
Ilos grupos bacterianos que en la parte fisiol6gica se tratan muy poco, a no
se tratan en absoluto.

La visi6n de los grupos de procariotas indica ya el camino para la identi
ficacion de las bacterias. Todo bi610go tiene que haber hecho ya la expe
riencia de que can ayuda de las claves de identificaci6n habituales unica
mente puede identificar aquello que ya conoda previamente. La identifi
caci6n de una bacteria presupone unos amplios conocimientos previos y
cuando la identificaci6n de un bacilo aislado del yogurt conduce al gene
ro Methanohacterium, jlas dudas estan justificadas!

3.2 Los grupos de los procariotas

La ordenaci6n que presentamos a continuaci6n sigue una divisi6n basada
en las morfologfas faciles de determinar microsc6picamente (cocos, baci
los, espirilos), la tinci6n de Gram y las relaciones frente al oxfgeno (aer6
bico, anaer6bico).
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1. Cocos, bacterias esferoidales

A) Cocos Gram positivos
aerobicos Micrococcus, Staphylococcus, Streptococcus,

Leuconostoc, Pediococcus
anaerobicos Peptococcus, Peptostreptococcus, Ruminococcus,

Sarcina

B) Cocos Gram negativos

aerobicos Neisseria, Moraxella. Acinetobacter
Paracoccus, Lampropedia

anaerobicos Veillonella, Acidaminococcus. Megasphaera

2. Bacilos, bacterias cilfndricas rectas

A) Bacterias Gram positivas
Badlos Gram positivos no formadores de esporas

aerobicos Lactobacillus, Listeria. Erysipelothrix. Caryophanon

aerobicos

aerobicos

anaerobicos

Bacterias corineformes y actinomicetos
Corynebacterium. Arthrobacter, Brevibacterium,
Cellulomonas, Propionibacterium. Eubacterium
Bijidobacterium, Mycobacterium, Nocardia
Actinomyces. Frankia, Actinoplanes,
Dermatophilus, Micromonospora. Microbispora.
Streptomyces. Streptosporangiun/

Badlos y cocos formadores de endosporas
Bacillus. Sporolactobacillus. Sporosarcina.
Thermoactinomyces
Clostridium, Desulfotomaculum, Oscillospira

B) Bacterias Gram negativas
Badlos y cocos Gram negativos aerobicos

aerobicos Pseudomonas, Xanthomonas. Zoogloea.
Gluconobacter, Acetobacter
Azotobacter. AWn/onas. Beijerinckia. Derxia
Rhizobium, Agrobacterium, Alcaligenes
Brucella, Legionella, Thermus

aerobicos
Bacterias Gram negativas, aerobicas, quimiolitotrofas
Nitrobacter. Nitrospina, Nitrococcus, Nitrosomonas,
Nitrosospira. Nitrosococcus, Nitrosolobus
Thiobacillus. Thiobacterium, Thiovulum



aer6bicas

anaer6bicos
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Bacterias con vaina
Sphaerotilus, Leptotlzrix, Streptothrix, Crenothrix

Bacilos Gram negativos, anaerobicos facultativos
Escherichia. Klebsiella, Enterobacter, Salmonella,
Shigella, Proteus, Serratia, Erwinia

Yersinia
Vibrio. Aeromonas, Photobacterium

Bacterias Gram negativas anaerobicas
Bacteroides, Fusobacterium, Leptotrichia, Fibrobacter

Arqueobacterias
Methanobacterium, Methanothermus, Methanosarcina,
Methanothrix, Methanococcus

Halobacterium, Haloferax, Halococcus,
Sulfolobus, Thermoplasma

Thermoproteus, Pyrodictium, Desulfurococcus,
Pyrococcus, Tizermococcus, Thermodiscus

3. Bacilos curvados 0 celulas flexibles

aer6bicos

anaer6bicas

aer6bicas
y anaer6bicas

Bacterias Gram negativas, espiraladas 0 curvadas
Spirillum, Aquaspirillum, Azospirillum,
Oceanospirillum, Helicobacter

Bdellovibrio, Microcyclus, Pelosigma

Bacterias Gram negativas, curvadas, anaerobicas
Desllifovibrio
Succinivibrio, Butyrivibrio
Selenomonas

Espiroquetas
Spirochaeta, Cristispira, Treponema, Borrelia,
Leptospira

4. Grandes grupos especiales

Bacterias deslizantes (siempre Gram negativas)
Myxococcus, Archangium, Cystobacter, Melittangium,
Stigmatella, Polyangium. Nannocystis, Chondromyces

Cytophaga, Sporocytophaga, Flexibacter,
Herpetosiphon, Saprospira
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Beggiatoa, Thiothrix, Thioploca, Achromatium,
Leucothrix, Vitreoscilla
Simonsiella, Alysiella

Bacterias con pedtinculos, prostecadas 0 gemantes
Hyphomicrohium, Hyphomonas
Caulohacter, Asticcacaulis, Planctomvces
Ancalomicrohium, Prosthecomicrohium, Blastohacter,
Seliheria, Gallionella, Nevskia

Bacterias panisitas obligadas:
rickettsias y clamidias
Rickettsia, Coxiella, Chlamydia

Grupo de los micoplasmas (Mollicutes)
Mycoplasma, Acholeplasma, Spiroplasma,
Metallogenium

Bacterias anaerobicas, fototroficas anoxigenicas
Rhodospirillum, Rhodopseudomonas, Rhodohacter,
Rhodomicrohium, Rhodocyclus, Rhodopila
Chromatium, Thiocystis, Thiosarcina, Thiocapsa,
Thiospirillum, Thiopedia, Amoebobacter,
Ectothiorhodospira, Lamprocystis. Thiodictyon
Chlorobium, Prosthecochloris, Pelodictyon,
Chloroherpeton
Chloroflexus, Chloronema, Oscillochloris

Bacterias aer6bicas, fototr6ficas oxigenicas:
cianobacterias (Cianoficeas)
Synechococcus, Gloeocapsa, Gloeothece,
Gloeohacter
Pleurocapsa, Dermocarpa, Myxosarcina
Oscillatoria, Spirulina, Lynghya, Phormidium,
Plectonema
Anabaena, Nostoc, Calothrix, Fischerella

3.3 Cocos Gram positivos

Entre los cocos Gram positivos en sentido amplio se cuentan las bacterias
cocoidales del acido lactico (Streptococcus, Leuconostoc, Pediococcus;
pag. 302). Estas s610 pueden obtener energia por fermentaci6n, no contie
nen pigmentos heminicos (con excepciones), y son microaerotolerantes.
Frente a estos se encuentran los generos aer6bicos y anaer6bicos faculta-
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tivos Micrococcus y Staphylococcus, asf como los generos anaer6bicos
estrictos Sarcina, Peptococcus, Peptostreptococcus y Ruminococcus.

AI genero Micrococcus pertenecen las bacterias pigmentadas cuyas col9
nias amarillas 0 anaranjadas aparecen frecuentemente en las pladls
expuestas al aire (pag. 84 y sig.). Debido a la farmaci6n de paquetes de
celulas (tetradas) se las incluy6 en el genero Sarcina. Actualmente se ha
reunido a Sarcina lutea, S. flava, y S. aurantiaca, entre otras. en
Micrococcus luteus. Tambien se encuentra entre ellos la especie
Micrococcus lysodeikticus, as! denominada por A. FLEMING debido a su
elevada sensibilidad frente a la lisozima. Micrococcus es aer6bico y se
caracteriza por un contenido elevado en GC (66-72%).

El nombre del genero Staphylococcus se basa en su imagen microsc6pica;
las ceIulas se ordenan como uvas en un racimo (staphyle) (Fig. 2.6); esta
ordenacion se debe a la divisi6n celuJar irregular en distintos pianos.
Staphylococcus es anaerobico facultativo, solo farma citocromos en con
diciones aerobicas y es relativamente resistente a la desecacion. Staphy
lococcus aureus es patogeno (a traves de toxinas y exoenzimas; piogeno).
Otras cepas provocan intoxicaciones de alimentos ya que al desarrollarse
sobre alimentos no enfriados excretan una enterotoxina.

Sarcina ventriculi (Fig 2.34)es una bacteria anaerobica microaerotoleran
te que se aisla facilmente de muestras de suelo, pero que tambien se pre
senta en el contenido estomacal de enfermos de estomago. Esta bacteria es
poco corriente por su tamano (diametro celular de 4 11m), por la farmacion
de paquetes celulares (mas de 64 ceIulas se mantienen unidas par celulo
sa) por su tolerancia frente al pH (crecimientos entre pH 0.9 Y9,8), y par
la capacidad de formar endosporas.

3.4 Cocos Gram negativos

En este grupo se reunen algunos cocos 0 bacilos cortos que son Gram
negativos e inmoviles. Se encuentran bacterias aerobicas y anaerobicas,
dentro de las cuales algunas merecen atencion por tratarse de causantes de
enfermedades infecciosas, ser bacterias del suelo, 0 habitantes de las
mucosas y del tracto intestinal de mamfferos.

Cocos aerobicos. El genero Neisseria es oxidasa positivo e incluye a bac
terias patogenas de animales. N. gonorrhoeae es el causante de la gono
rrea, una enfermedad venerea, que casi ha pasado al olvido debido a su
extraordinaria sensibilidad frente a la penicilina (lllg penicilina/ml ya es
bacteriostatico). N. gonorrhoeae es dificil de cultivar, necesita un 10% de
CO2 en la atmosfera, y es muy sensible frente a la luz y la sequedad, par
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10 que la transmision solo puede darse mediante un contacto fntimo direc
to. N. meningitidis se presenta en la cavidad nasofarfngea, pero tambien
puede penetrar en la corriente sangufnea y desencadenar inflamaciones en
las meninges. Moraxella es igualmente oxidasa positive, y muy sensible a
la penicilina. Son cocobacilos incapaces de utilizar hidratos de carbono.
Acinetobacter es una bacteria de aguas y suelos oxidasa negativa. Se afsla
facilmente de enriquecimientos en medios de cultivo con acetato al 0,2%
y a pH 5,5-6,0, y por 10 general no utiliza la glucosa, disacaridos 0 poli
sacaridos, pero por 10 demas, sobre todo en cuanto a la versatilidad de sus
tratos utilizables, se parece al genero Pseudomonas. Entre los pertene
cientes ala especie Acinetobacter calcoaceticus pueden transferirse carac
teres geneticos por transforrnaci6n. Como esta bacteria es capaz de alma
cenar mucho fosfato, se considera que con su ayuda se podra eliminar el
fosfato inorganico de las aguas residuales.

La reaccion de la oxidasa, importante para el diagnostico diferencial de
este grupo, se basa en la transformaci6n de la dimetil-p-fenildiamina (N,
N-dimetil-I,4-diaminobenzol) en un compuesto coloreado por el citocro
mo c soluble; se dejan caer unas gotas del reactivo sobre las colonias en
agar y se observa la aparici6n de color purpura azulado.

Cocos anaerobicos. Los cocos anaerobicos estrictos, Gram negativos, mejor
conocidos son Veillonella alcalescens (antes denominado Micrococcus lac
tilyticus), y Megasphnera (antes Peptostreptococcus) elsdenii. Ninguno de
los dos puede ferrnentar hidratos de carbono. V. alcalescens se encuentra en
la saliva del hombre, de los animales y en la panza de los rumiantes.
Fermenta acidos organicos, sobre todo lactato a propionato, acetato, CO2 y
H2 (pag. 311 y 459). M. elsdenii fermenta acido glutamico y otros aminoaci
dos y aparentemente es tambien un habitante normal del tracto intestinal de
los animales.

3.5 Bacilos Gram positivos no esporulados

Las bacterias Gram positivas no formadoras de esporas capaces de crecer
en presencia de oxfgeno y que forman principalmente acido lactico en la
fermentaci6n de los hidratos de carbono (glucosa, lactosa), se reunen bajo
la denominaci6n de "bacterias del acido lactico". A elias pertenecen los
generos Lactobacillus, Lactococcus, Leuconostoc, Streptococcus,
Pediococcus y Bifidobacterium. Esta ultima es una de las pocas bacterias
anaer6bicas del acido lactico. Las bacterias del acido lactico se tratan en
el apartado 8.2. Todavfa debemos citar otro bacilo Gram positivo aer6bi
co, Listeria monocytogenes, que apareci6 recientemente como contamina
ci6n de queso para untar y que provoca la listeriosis en los consumidores.
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En base a la morfologfa celular y otras caracterfsticas fisiologicas puede
ordenarse a las bacterias Gram positivas en una serie. Las bacterias del
acido lactico bacilares estan al inicio de esta serie. La mayorfa de las bac
terias lacticas son bacilos de apariencia regular. La tendencia a formar
celulas ramificadas 0 en forma de maza es en elias muy incipiente. Esta
variabilidad morfologica es ya una regia en las bacterias corineformes, a
las que pertenecen los generos Corynebacterium y Arthrobacter. Aun mas
manifiesta es la tendencia a la ramificacion en las celulas de las micobac
terias. Estas conducen ya a los proactinomicetos, que forman un micelio
transitorio. Al final de esta serie se encuentran los actinomicetos.

Muchos de estos grupos se pueden reconocer por la morfologfa celular, la
forma colonial y por caracterfsticas fisiologicas. En el resto, la identifica
cion solo es posible por diversas caracterfsticas bioqufmicas.

A modo de apendice, introduzcamos aquf a Caryophanon latum. Es una
bacteria f1agelada formadora de tricomas, que puede aislarse regularmen
te de estiercol de vaca. Los bacilos Gram positivos estructurados en celu
las (Fig. 3.4) son de un gran tamano poco frecuente (3x15 11m).

Fig. 3.4 Caryophanon tatum, una bacteria
filamentosa de flagelaci6n peritrica (Foto
M.P. PESHKOFF).

3.6 Bacterias corineformes

Corynebacterium. El genero Corynebacterium (coryne = maza) se creo
inicialmente (1896) para reunir las formas del tipo de Corynebacterium
diphtheriae. Ademas de la variabilidad morfologica, la rotura (snapping)
en la division celular es caracterfstica; consiste en que las ceIulas forman
un angulo como consecuencia de roturas mas 0 menos rapidas de la pared
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que las une a ambos lados de la nueva pared celular. Ademas tambien
tiene lugar una division multiple simultaneamente, de forma que a partir
de una celula grande aparecen muchos bacilos cortos. Corynebacterium
diphtheriae es el causante de la difteria. Desde el punto de vista fisiologi
co es un representante atipico del grupo. ya que vive como microaerofilo,
hasta en condiciones anaerobicas, mientras que la gran mayoria de cori
nebacterias son aerobicas. Su patogenicidad se debe a su implantacion en
la cavidad faringea y en las amigdalas, y a la excrecion de una exotoxina
que circula con la sangre y actua sobre el miocardio, los rinones y los ner
vios Cparalisis postdiftericas"). Solo son toxigenicas las cepas lisogeni
zadas por el fago ~. La sintesis de la toxina es una consecuencia de la
modificacion genetica de la bacteria por el fago, fenomeno tambien Ha
mado conversion fagica. Por otra parte. la toxina se forma unicamente
cuando los suministros de hierro para la celula son suboptimos.

Al genero Corynebacterium pertenecen especies patogenas de animales y
otros muchos y muy abundantes causantes de enfermedades en plantas (c.
michiganense, C. poinsettiae, C. jascians). C. mediolaneum se utilizo co
mo primera bacteria en la transformacion biologica de esteroides (1938).

Arthrobacter. En el genero Arthrobacter se incluyen varias de las bacte
rias corineformes abundantemente extendidas en los suelos. Este genero
se caracteriza por una gran tendencia a la ramificacion de las ceIulas y a
la formacion de cocos. Algunas formas son moviles mediante flagelos y
todas las especies son aerobicas. Arthrobacter se puede aislar facilmente
de suelos secos. Arthrobacter y Bacillus resisten una desecacion de varios
meses del suelo, mientras que la mayoria de los no esporulados mueren.
Arthrobacter es pleomorfico (varias formas); en colonias jovenes y en cul
tivos liquidos tambien jovenes crece en fOima de bacilos largos de apa
riencia regular; los cultivos viejos solo presentan celulas cocoidales (vease
Fig. 3.5). Entre las bacterias corinefomles del suelo se cuentan tambien
algunas especies celulolfticas del genero Cellulomonas.

Las formas del genero Arthrohacter se encuentran en distintos habitats.
Arthrobacter parece ser el representante numericamente mas abundante
de la flora autoctona del suelo; esto es, predomina en suelos en los que
la materia organica facilmente descomponible se degrada, y en los que
resta el humus como fraccion principal de la materia organica. En condi
ciones desfavorables Arthrohacter puede crecer lentamente en su fase
cocoidal. Se cree que el numero predominante de cocos encontrados en el
suelo por WINOGRADSKY eran celulas de Arthrobacter. Otras celulas de
Arthrobacter se encuentran en plantas y en los lodos de las depuradoras.

Otros generos y especies. Muchas bacterias corineformes excretan acido
glutamico (pag. 372) y otros aminoacidos en el medio de cultivo; debido a
estas caracteristicas han adquirido interes industrial. Otras formas tipicas cre-
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Fig. 3.5 Desarrollo de una microcolonia de Arthrobacter pyridinolis sobre una
pelfcula de agar. Las cilras indican el tiempo de incubaci6n en horas. Foto al micros
copio de contraste de lases (de KOLENBRANDER, P.E., N. LOTONG, J.e. ENSIGN: Arch.
Microbiol. 110 [1976] 239).

cen sobre quesos blandos, por ejemplo Brevibacterium linens, son algo pro
teolfticos y actuan en la maduracion del queso. Entre las bacterias corinefor
mes se cuentan recientemente tambien a las propionibacterias (pag. 310).

Las bacterias corineformes toman morfologicamente y fisiologicamente
una posicion intermedia entre las bacterias del acido lactico y las mico
bacterias. La tendencia a la ramificacion va en aumento en las propioni
bacterias y las corinebacterias en sentido estricto, hasta las micobacterias.
Ademas, en esta serie puede apreciarse una transicion del metabolismo
anaerobico hasta el aerobico estricto. A pesar de repetidos intentos aun no
ha sido posible diferenciar claramente entre sf los generos reunidos en el
grupo de las bacterias corineformes. EI conocimiento de los contenidos
GC, la composicion de la mureina, asf como la aplicacion de los metodos
de la taxonomfa numerica son la base para una nueva ordenacion de este
grupo extraordinariamente importante y ecologicamente diferenciado.

3.7 Micobacterias

Las micobacterias son siempre respiradores aerobicos. Por su morfologfa
se situan entre las corinebacterias y los proactinomicetos (nocardias). No
forman micelio, sino que crecen como celulas de forma irregular, ligera
mente ramificadas. Son Gram positivas e inmoviles. Se diferencian de las
corinebacterias por su "acido resistencia". En 1882 EHRLICH observo que
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las bacterias de la tuberculosis (Mycobacterium tuberculosis) no se deco
loraban al tratarlas con un acido despues de haberlas tefiido con coloran
tes de anilina. Segun la tecnica de ZIEHL-NEELSEN, un frotis de bacterias
fijadas se calienta con carbolfucsina, se lava y se diferencian con alcohol
clorhfdrico. Las micobacterias y nocardias no liberan el colorante durante
este tratamiento acido; son acido-resistentes. Algunas micobacterias sa
profitas pueden decolorarse con alcohol clorhfdrico, pero no con clorhf
drico acuoso. La acido-resistencia se debe al elevado contenido de la
pared celular en acidos micolicos, que hacen que las celulas de las mico
bacterias sean de caracterfsticas cereas y fuertemente hidrofobas.

Con respecto a la composicion de la pared celular Corynebacterium,
Mycobacterium y Nocardia presentan semejanzas y diferencias. La
estructura de murefna es semejante a la de las bacterias Gram negativas;
no obstante, esta unida a un arabinogalactano, un polisaciirido compuesto
de arabinosa y galactosa. A este se unen Ifpidos, los acidos mic6licos. Se
trata de 3-hidroxiacidos ramificados (Rl_CHOH-CHR2_COOH), sustitui
dos en las posiciones 2 y 3 por cadenas alifaticas. Estas cadenas son de
longitud variable. Los acidos micolicos de las corinebacterias tienen de 32
a 36 atomos de carbono, los de las nocardias de 48 a 58, y los de las mico
bacterias de 79 a 85. Los acidos micolicos de cadena larga son los unicos
que confieren acido resistencia.

Mycobacterium tuberculosis es el causante de la tuberculosis humana y R.
KOCH 10 describio ya en 1882. La infeccion de los pulmones conduce a la
formacion de unos tuberculos y destruccion de los tejidos pulmonares, asf
como a la diseminacion de focos tuberculosos en el cuerpo. La enferme
dad se produce sobre todo en casos de malnutricion y debilidad. La enfer
medad ha sido practicamente eliminada gracias a los antibioticos penicili
na y estreptomicina, asf como del quimioterapico hidracina del acido iso
nicotfnico (lNH). EI INH impide la sfntesis de acido micolico y conduce
asf a la perdida de la acido resistencia y mata a M. tuberculosis ya a peque
fias concentraciones. En los tropicos muchos millones de hombres pade
cen todavfa la enfermedad de la lepra. EI causante, Mycobacterium leprae,
crece en la piel, causa inflamaciones y conduce a la destruccion de los
tejidos en la cara, extremidades y lesiona a los nervios. La terapia aun no
es tan efectiva como la de la tuberculosis.

Sin embargo, las micobacterias tambien estan distribuidas en los suelos.
Muchas pueden crecer con parafinas, hidrocarburos aromaticos e hidroaro
maticos, y pueden hacerse crecer sobre medios minerales, que contengan
unicamente sales, en una atmosfera de petroleo, naftaleno u otros hidrocar
buros volatiles, a partir de grumos de tierra. Mientras que las especies pato
genas necesitan medios complejos y crecen lentamente, las bacterias del
suelo no requieren ningun suplemento y crecen relativamente rapido.
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3.8 Actinomicetos en sentido estricto

Entre los actinomicetos en sentido estricto hay que contar las bacterias que
crecen formando un micelio. Habitan preferentemente los suelos. Son
Gram positivos y estan relacionados con las bacterias corineformes y las
micobacterias a traves de una serie de formas de transici6n casi ininte
rrumpida. Viven aer6bicamente con pocas excepciones.

La denominaci6n hace referencia a la primera descrita, especie anaer6bi
ca, Actinomyces bovis, el causante de la actinomicosis, el "hongo estrella
do" (enfermedad del ganado vacuno). Las grandes glandulas que se for
man en los tejidos y huesos mandibulares tienen una estructura estrellada.

Los actinomicetos pueden cultivarse bien en medios de cultivo sencillos y
diferenciarse por su crecirniento sobre 0 en el agar, por la formaci6n de un
rnicelio aereo (Ma), un rnicelio basal (Mb), la formaci6n de esporangios,
esporas, etc. (Fig. 3.6 y 3.7). Los proactinomicetos (genero Nocardia) for
man un micelio basal y otro aereo, que en las colonias viejas se descompo
ne en celulas bacilares; no se forman verdaderas esporas (Fig. 3.6 y 3.8).

Frente a estos, el micelio de los pertenecientes al gran genero de los
Streptomyces se mantiene; en ellos el micelio aereo suele estar muy desa
rrollado y contiene hifas aereas (espor6foros), de las que se separan los
conidios para la diseminaci6n. La estructura de estos espor6foros (si son
rectos, ondulados, espiralados, arrollados, helicoidales, etc.), la morfolo
gfa colonial, color, tamafio, asf como tambien el olor, son caracterfsticas
para diferenciar las numerosas especies y cepas. A los estreptornicetos se
debe tambien el olor que desprenden en primavera los suelos recien rotu
rados. De S. griseus se aisl6 un aceite que es el responsable del olor y que
se denomina geosmina; se trata de un I,1O-dimetil-9-decaiol. El conoci
miento de los estreptomicetos se ha enriquecido mucho debido a su signi
ficaci6n industrial como productores de antibi6ticos muy activos. La
estreptomicina (S. griseus), la cloromicetina (S. venezuelae), la aureomi
cina y la tetraciclina (S. aureofaciens) son los antibi6ticos terapeutica
mente mas activos de los cientos que se han aislado.

Muchos estreptomicetos descomponen la celulosa, la quitina y otros pro
ductos naturales diffcilmente degradables. Un celulolftico muy extendido
en los lodos de los rios y en el suelo es Micromonospora; las colonias son
planas, no forma micelio aereo, las esporas estan aisladas en el extremo de
espor6foros ligeramente ramificados. Microbispora tiene un aspecto
semejante, pero forma micelio aereo y en cada uno de los dos conidios.

Algunos actinomicetos (Actinoplanes, Streptosporangium, Ampul/ariel/a)
no forman esporas libres en hifas aereas, sino en esporangios. Streptos
porangium es un estreptomiceto celulolftico aer6bico. Sobre medios de
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Fig. 3.6 Micobacterias, nocardias y actinomicetos. 5e representa a la forma
colonial representativa de cada uno de los gemeros; b una secci6n a traves del cre
cimiento en la superficie de agar; las formas de crecimiento tfpicas del micelio basal
(MB) y del micelio aereo (MA), los espor6foros (es) y los esporangios (esa) as! como
las esporas con y sin flagelos (esp).
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Fig.3.7 Formas coloniales de estreptomicetos. A Colonias de Streptomyces con
micelio aereo despues de cinco semanas de crecimienlo sobre agar glicerina-nilra
10; B inicio de la formaci6n del micelio aereo en una colonia de una cepa de
Streptomyces (Folos P. HIRSCH).

Fig. 3.8 Hifas basales de Nocardia saturnea. Folo al microscopio 6plico de un fro
lis lenido con carbolfucsina (Folo P. HIRSCH).
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cultivo solidos crece primero con un micelio basal y forma posteriormen
te un micelio aereo. Los extremos del micelio aereo se engrosan y forman
esporangios esfericos de 5-8 /lm de diametro, que en la madurez alcanzan
hasta 18 /lm. La hifa que los soporta crece hacia el interior de la celula ter
minal esferoidal, se enrolla en espiral y va liberando esporangiosporas.
Estas son inmoviles en Streptosporangium. Actinoplanes se introduce en
restos vegetales y forma igualmente esporas en el interior del esporangio
en forma de cabezuela. Al abrirse, las esporangiosporas son moviles por
un penacho de flagelos.

Otro actinomiceto formador de esporas moviles es Dermatophilus congo
lensis. Es el causante de una dermatosis en corderos y caballos bastante
extendida que determina la caida de la pieI dellomo; sobre medios de cul
tivo solidos forma colonias lisas 0 rugosas, y forma un micelio basal
denso. Las hifas se dividen longitudinal y transversalmente, formandose
hasta ocho series paralelas de celulas cocoidales, que pueden liberarse por
gelatinizacion y disoluci6n de la pared de la hifa. Las esporas cocoidales
son m6viles por flagelos.

Las esporas de los actinomicetos no son resistentes frente al calor, pero re
sisten la desecaci6n. EI unico actinomiceto que forma esporas resistentes al
calor es Thermoactinomyces vulgaris. Es term6filo y pertenece a la flora
bacteriana que en los almacenamientos humedos de heno y desechos orga
nicos conduce al autocalentamiento. Estas esporas se asemejan a las de Baci
llus y Clostridium en la constitucion y en el contenido en acido dipicolfnico.

3.9 Bacilos y cocos formadores de end6sporas

La capacidad de formar esporas mas 0 menos resistentes al calor se limi
ta, con pocas excepciones, a un grupo de bacilos, la mayorfa de los cuales
son moviles gracias a flagelos de inserci6n peritrica. Son Gram positivos.
Los bacilos aer6bicos y anaer6bicos facultativos estan en el genero
Bacillus y los anaer6bicos en los generos Clostridium y Desulfotomacu
lum. Muchos formadores de esporas son bien conocidos debido a sus ca
pacidades bioquimicas. Aqui presentaremos unicamente a algunos repre
sentantes de los grandes generos Bacillus y Clostridium.

Formadores de esporas aerobicos. Los formadores de esporas aer6bicos
se encuentran en los suelos. Muchos bacilos forman cadenas de celulas 0

filamentos. EI genero Bacillus puede subdividirse en tres grupos aten
diendo a la forma de las esporas en la ceIula madre (Fig. 3.9): (I) Ovalo
cilfndrica no mas ancha que la celula madre. Es la espora de la mayorfa de
los bacilos (B. megaterium, B. cereus, B. subtilis, B. licheniformis, B.
anthracis, B. thuringiensis). (II) Las esporas ovales son mas anchas que la
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Fig. 3.9 Representaci6n esquematica de las formas tipicas de las celulas for
madoras de esporas. 1 Espora central sin deformar al esporangio (Bacillus mega
terium); 2 Espora terminal sin deformar al esporangio (Bacillus thuringiensis con un
cuerpo de inclusion proteico); 3 Espora terminal, esporangio deformado en maza
(Bacillus macerans); 4 Espora central, esporangio deformado en huso = forma de
c1ostridio (Bacillus polymyxa); 5 Espora terminal, redonda, esporangio deformado en
palillo de tambor = forma de plectridium (Bacillus sphaericus); 6 Espora lateral, espo
rangio deformado en huso (Bacillus laterosporus).

celula materna; hichan a esta durante la esporulaci6n (B. polymyxa, B.
macerans, B. stearothermophilus, B. circulans). (III) Esporas casi redon
das en celulas hinchadas terminalmente (B. pasteurii).

1. Bacillus megaterium, con unas dimensiones celulares de 2 x 5 /-lm es
un gigante entre las eubacterias. B. cereus es algo mas pequeno. En
esta especie se cuenta actualmente tambien una variante Hamada
"mycoides" (B. cereus var. mycoides) que sobre superficies s6lidas
tiene un crecimiento semejante al fungico; existen cepas que "giran a
la derecha y otras a la izquierda"; el aspecto colonial es inconfundible
(Fig. 3.10). Muy emparentado con B. cereus esta tambien el causante
del antrax 0 carbunco, B. anthracis, que no es flagelado y esta rodea
do de una capsula de acido glutamico; tambien pr6ximo a el, es el
pat6geno de insectos B. thuringiensis. Tanto B. subtilis, Hamado tam
bien "bacilo del heno" porque puede enriquecerse y aislarse de infu
siones de heno, como B. licheniformis forman antibi6ticos polipeptf
dicos. EI ultimo no s610 obtiene energfa por respiraci6n, sino que tam
bien puede fermentar y respirar nitratos.

II. B. polymyxa (antes B. asterosporus) recibe su nombre debido a la inten
sa formaci6n de limos (y a las esporas en forma de pequeno tonel, de
forma estrellada en la secci6n transversal). 19ual que B. licheniformis.
forma 2,3-butanodiol. B. stearothermophilus es un organismo marcada
mente term6filo (temperatura 6ptima de crecimiento 50-65°C).

Ill. B. pasteurii es considerado como el "degradador de urea" c1asico; sin
tetiza ureasa de forma constitutiva, hidroliza la urea a CO2 y amonio,
y esta adaptado a elevados valores de pH. Fisiol6gicamente semejan
te es Sporosarcina ureae; desde el punto de vista morfol6gico perte
nece en realidad a las sarcinas, pero debido a las caracterfsticas fisio
16gicas debe incluirse en los bacilos (termorresistente, esporas con
acido dipicolfnico, aer6bico).
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Fig. 3.10 Filamentos celulares de
Bacillus cereus var. mycoides. Estos
crecen sobre un medio de cultivo con
agar formando una colonia de aspecto
semejante a las de los hongos (Foto D.
CLAUS).

Formadores de esporas anaerobicos. Los esporulados anaerobicos no
requieren oxfgeno para el crecimiento. Las especies de Clostridium no
contienen ningun citocromo ni catalasa. Debido al elevado contenido en
enzimas tlavfnicos muchos clostridios forman peroxido de hidrogeno
cuando entran en contacto con el oxfgeno del aire que es toxico para las
celulas. Las bacterias esporuladas reductoras de sulfatos se han separado
del genero Clostridium por su contenido en pigmentos del tipo protohe
mfnico, y se han reunido en otro nuevo, Desulfotomaculum (nigrificans,
orientis, ruminis). En los formadores de esporas anaerobicos la espora es
significativamente mas ancha que la celula vegetativa. La celula madre
presenta distintas formas segun la situacion de la espora.

Los clostridios fermentan una gran cantidad de sustratos, (entre ellos polisa
caridos, protefnas, aminoacidos y purinas; apartado 8.5). Porello, segun los
grupos de sustratos preferidos puede diferenciarse entre c1ostridios sacaro
Ifticos (Clostridium butyricum, C acetobutylicum, C cellulosae-dissolvens),
pepto-c1ostridios (C histolyticum, C sporogenes, C tetani, C botulinum),
y c1ostridios ureolfticos (C acidi-urici). Los productos de fermentacion son
butirato, butanol, acetona, 2-propanol y en muchos casos grandes cantidades
de gas (H2, CO2). C pasteurianum y otros muchos clostridios sacarolfticos
fijan el nitrogeno molecular. C. aceticum transforma a la fructosa, 0 a una
mezcla de anhfdlico carbonico e hidrogeno molecular, en acetato.

En forma de anexo debemos citar a Oscillospira guilliermondii, una bac
teria anaerobica formadora de esporas, con ordenacion celular y extraor
dinariamente grande (5 x 100 J.lm). Se ha encontrado repetidas veces en el
intestino ciego del conejillo de Indias y tambien en la panza.
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3.10 Pseudomonas y otros bacilos Gram negativos

Se ha generalizado denominar "pseudomonas" a todos los bacilos Gram
negativos de flagelacion polar. De esta forma se hace referencia frecuen
temente a eubacterias fisiologicamente tan extremadamente especializa
das como Nitrosomonas, Methylomonas, los tiobacilos y tambien las bac
terias fototrofas (Rhodopseudomonas). La palabra en este sentido amplio
solo tiene un significado morfologico y no hace referencia a ninguna
caracterlstica taxonomica.

En la familia de las Pseudomonadaceas se incluyen los bacilos rectos olige
ramente curvados, Gram negativos, de flagelacion polar, incapaces de for
mar esporas y que crecen aerobicamente. La ganancia energetica tiene lugar
por respiracion aerobica, en algunas especies por respiracion anaerobica
(desnitrificacion, respiracion de nitratos), pero no por fennentacion. Los
pseudomonas son quimioorganotrofos, aunque algunos crecen quimiolito
troficamente de fonna facultativa. El genero Pseudomonas encama al pro
totipo de la familia y se caracteriza por los siguientes distintivos de la fami
lia. Desde el punto de vista fisiologico y metabolico los pseudomonas se
caracterizan por el amplio espectro de sustratos organicos utilizables.
Tambien utilizan un gran numero de compuestos heterocfclicos y aromati
cos, que no son atacados por otras bacterias. Los azucares se degradan gene
ralmente por la vIa de ENTNER-DoUDOROFF (pag. 252). Algunas especies de
Pseudomonas oxidan los azucares de fonna incompleta y excretan los aci
dos correspondientes (gluconato, 2-oxogluconato).

Debido a su falta de requerimientos los pseudomonas se encuentran en
todas partes: tanto en suelos como en aguas, aguas residuales 0 en el aire.
Si un medio de cultivo con sales minerales y acidos organicos 0 azucares
queda expuesto al aire, por 10 'generallos pseudomonas son los primeros
colonizadores. Frecuentemente se reconocen por la fonnacion de pigmen
tos hidrosolubles, como la piocina, derivado azul verdoso de la fenazina,
y pigmentos amarillo verdosos fluorescentes. Algunos de los pigmentos
fluorescentes liberados tienen funcion de sideroforos.

Especies de Pseudomonas. Pseudomonas aeruginosa (antes P. pyocva
nea) es una bacteria acuatica, que puede atacar tambien al hombre como
oportunista y desencadenar inflamaciones del oldo medio, infecciones de
heridas con formacion de un pus azul verdoso y en los individuos debili
tados puede provocar incluso bacteriemias. P. fluorescens y P. putida son
bacterias de aguas y suelos ampliamente distribuidas, que pueden oxidar
un numero insolitamente alto de sustancias organicas distintas. Muchas de
las cepas patogenas de vegetales se reunieron hace poco en una especie,
P. syringae. En P. saccharophila, una bacteria del hidrogeno, se descubrio
la vIa de ENTNER-DoUDOROFF de la degradacion de la glucosa.
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Xallthomollas. Los pseudomonas patogenos de vegetales, de pigmenta
cion amarilla se han reunido en el genero Xanthomonas. El pigmento ama
rillo es un compuesto polienico que contiene bromo. Hay cepas de
Xanthomonas campestris que excretan exopolisacaridos diffciles de
degradar enzimaticamente (xantanas), que se obtienen industrialmente y
que se afiaden en disoluciones acuosas para elevar la viscosidad (budin,
sopas dieteticas, tinta de imprenta).

Otros bacilos aerobicos Gram negativos. Muy parecidos desde el punto
de vista metabolico son los generos Alcaligenes, Agrobacterium,
Rhizobium y las bacterias del acido acetico Acetobacter y Gluconobacter
(pag. 363), y las bacterias de vida libre fijadoras de nitrogeno (Azoto
bacter, Beijerinckia, Derxia; pag. 446).

Alcaligenes, Rhizobium, Agrobacterium. Los generos citados abarcan
bacterias que se asemejan a los pseudomonas por su metabolismo energe
tico (respiracion), pero que no tienen una flagelacion polar, sino subpolar
o solo con 2-6 flagelos (degenerados) peritricos. A Alcaligenes pertenece
A. eutrophus, bacteria del hidrogeno autotrofa facultativa (Fig. 2.39; pag.
401). Rhizobium se caracteriza por la capacidad de fijar nitrogeno como
endosimbionte de plantas leguminosas (pag. 442). Agrobacterium tumefa
dens produce tumores en el cuello de las rafces, en el vastago 0 en las
hojas de diversas plantas (pag. 163).

Bacterias quimiolitotrofas. Las bacterias quimiolitotrofas aerobicas (Cap.
II) se caracterizan por su capacidad para uti1izar iones inorganicos 0 com
puestos como dadores de hidrogeno 0 de electrones. Como carbono pueden
utilizar anhidrido carbonico y fijarlo a traves del cicIo de la ribulosabisfos
fato. No obstante, la mayorfa de estas bacterias son autotrofas facultativas
y pueden utilizar tambien sustratos organicos. Entre los autotrofos hay
muchos generos representados, entre ellos Pseudomonas, Alcaligenes,
Aquaspirillum, Xanthobacter. Mycobacterium, Bacillus y Nocardia.

Bacterias con vaina. La bacteria filamentosa mejor conocida es
Sphaerotilus natans. Esta bacteria, conocida como "'hongo de las aguas
residuales" crece en las aguas corrientes contaminadas, en las aguas resi
duales de fabricas de azucar, en presas y en filtros de percolacion. Forma
filamentos y floculos, 0 bien, si se deposita sobre un sustrato, determina
recubrimientos y capas en forma de piel. En poco tiempo Sphaerotilus
natans puede obturar cafierfas, conducciones de aguas residuales y fosas.

Sphaerotilus natans es una bacteria unicelular, Gram negativa, de flage1a
cion polar politrica, que podrfa incIuirse en los pseudomonas. Lo caracte
rfstico es su forma de crecimiento. Crece en forma de filamentos largos
formados por cadenas de celulas, que se mantienen reunidas mediante una
vaina tubular delgada (Fig. 3.11). La vaina es un heteropolisacarido y
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Fig. 3.11 Sphaeroti/us natans con celulas en una vaina parcialmente vaciada
(de STOKES, J.L.: J. Bacterial. 67 [1954] 278).

puede considerarse como una sustancia capsular. Las bacterias se repro
ducen en el interior de la vaina par divisi6n transversal, y pueden abando
nar la vaina como celulas m6viles. Sobre medios de cultivo s6lidos se da
frecuentemente una "disociaci6n". Aparecen dos tipos coloniales: las
rugosas estan constituidas por filamentos y las lisas por celulas aisladas.
Desde el punto de vista del tamano celular, del grosar de los filamentos y
de caracterfsticas secundarias se distinguen varias especies.

Las bacterias filamentosas ampliamente distribuidas en aguas ferrugino
sas, que contienen Fe(OHh, en fosas, fuentes, conducciones de drenaje y
pantanos, se describieron inicialmente como Leptothrix ochracea 0 "bac
terias ocres". Su habitat natural es pobre en materia arganica utilizable,
pero rico en hierro. Las vainas estan por ella impregnadas y rodeadas de
dep6sitos de 6xido de hierro. Desde las investigaciones de WINOGRADSKY

(1888) se consider6 que se trata de bacterias aut6trofas oxidadoras del hie
rro. Como las investigaciones fisio16gicas y bioqufmicas no han demos
trado esta suposici6n, se ve en Leptothrix ochracea y en Cladothrix dicho
toma, que se diferencian par su forma de crecimiento, unicamente varian
tes de distintos habitats del mismo Sphaerotilus.

3.11 Bacilos Gram negativos, anaer6bicos facultativos

Los miembros de este grupo sistematico se caracterizan par sus productos
de fermentaci6n; bajo condiciones anaer6bicas obtienen la energfa nece
saria par fermentaci6n y liberan varios acidos arganicos al exterior. Entre
ellos esta el acido f6rmico, que no es el mayaritario, pero sf el producto
caracterfstico. Dado que los representantes caracterfsticos de este grupo,
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como Escherichia coli, Salmonella y Shigella son habitantes del tracto
intestinal ("enteron") a todos los miembros de este grupo se les reline en
las Enterobacteriaceas. Se describen en el apartado 8.4.

3.12 Bacterias anaer6bicas Gram negativas

Las bacterias bacilares 0 en forma de vibrio, Gram negativas y anaerobicas
se encuentran abundantemente en los ecosistemas anaerobicos. En gran
parte a causa de su sensibilidad frente al oxfgeno y a sus requerimientos de
CO2 se debe el que se hayan estudiado con cierto retraso y se haya recono
cido tardfamente su predominancia en el sistema intestinal, la panza y en
los sedimentos. Los bacilos son inmoviles 0 moviles mediante flagelos.

Especies del genera Bacteroides (B.jragilis, B. succinogenes) forman la flora
dominante de Gram negativos en los excrementos humanos. La masa de las
deposiciones puede lIegar a tener un 30% (peso/peso) de bacterias. En 1 g de
peso hLimedo se cuentan 1010 celulas de Bacteroides, de 106 a 108 coliformes
y casi tantos estreptococos y lactobacilos. La relacion entre anaerobicos
estrictos y anaerobicos facultativos es aproximadamente de 40:1. Las espe
cies del genero Bacteroides son exclusivamente fermentadoras y transforman
la glucosa en succinato, acetato, formiato, lactato y otros acidos.

Fusobacterium debe su nombre a la morfologfa de huso. Son bacilos rela
tivamente largos. El genero se caracteriza bien por su principal producto
de fermentacion, el butirato. Diversas especies se presentan en el intesti
no, los excrementos y en la boca.

El genero Leptotrichia tiene forma de filamento no flagelado de hasta
unos 200 /lm de largo. L. buccalis se encuentra en la boca. El producto
principal en la fermentacion de la glucosa es el acido DL-lactico.

Los tres generos clasificados como bacterias en forma de vibrio (Seleno
monas, Butyrivibrio, Succinivibrio) se trataran en el apartado 3.140 se estu
diaran en relacion con sus capacidades ecologicas y fisiologicas (Desul
jovibrio, apartado 9.2; Selenomonas, apartado 8.3; Butyrivibrio, apartado 8.5).

3.13 Arqueobacterias

Las arqueobacterias se diferencian de todas las demas bacterias, las eubac
terias, por caracterfsticas muy singulares y siempre se encuentran en habi
tats extremos. Estas condiciones extremas se asemejan a las que tienen
que haber dominado los primeros tiempos de la evolucion de la Tierra -los
tiempos arcaicos. Las arqueobacterias engloban a aerobicos y anaerobicos
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litoaut6trofos y heter6trofos. Los miembros de este grupo estan relaciona
dos entre sf por muchas caracterfsticas comunes y asi se diferencian de las
eubacterias. No obstante, entre los pertenecientes a este grupo parece
haber diferencias (respecto a morfologfa, componentes celulares y meta
bolismo) tan grandes como entre las eubacterias. Los conocimientos
actuales permiten ordenar a las arqueobacterias en tres grupos: bacterias
metanogenicas, halobacterias y bacterias termoacid6filas.

Caracteristicas comunes. Hay toda una serie de caracterfsticas comunes
de las arqueobacterias que hacen referencia a la composici6n de la pared
celular, los lipidos, los aparatos de transcripci6n y de traducci6n, coenzi
mas y grupos prosteticos, los mecanismos de la fijaci6n autotr6fica del CO2

y la obtenci6n de energia. Aunque los resultados de la investigaci6n toda
via tienen muchos huecos, intentaremos resumir una visi6n global.

La pared celular no tiene ningun esqueleto de glucopeptido, sino que en
el mejor de los casos consta de pseudomurefna 0 s610 de protefnas y poli
sacaridos. A ello se debe su resistencia frente a los antibi6ticos penicilina,
cefalosporina 0 o-cicloserina, que afectan a la sfntesis de la pared celular.

La membrana citoplasmatica contiene eteres de glicerina con radicales
alquflicos isoprenoides de C20 (fitanilo) y C40 (bifitanilo) en lugar de este
res de glicerina y acidos grasos.

CH,OH

IH'-O~o_bH

~H-O~O_~H'
CH,OH

dialquil-diglicerfn-tetraeter

fH'- 0vyvyvyvy

7H- 0 vyvyvyvy
CH,OH

dialquil-glicerfn-dieter

Las RNA-polimerasas DNA-dependientes se diferencian de las de las
eubacterias por su composici6n, que es de mas de cuatro subunidades e
insensible frente a los antibi6ticos rifampicina y streptolidigina. Los acidos
nucleicos ribos6micos (165 y 55) se diferencian ampliamente en su secuen
cia de nuc1e6tidos con respecto a las eubacterias. La traducci6n es resisten
te al cloranfenicol, pero se inhibe por la toxina difterica, que es inactiva
frente a las eubacterias. pero inhibe la sfntesis proteica de los eucariotas.

Entre los coenzimas y los grupos prosteticos se encuentran componentes
que son semejantes, pero no identicos, a los de las eubacterias y los euca
riotas: el F420 (derivado de la 5 deazorriboflavina), el F430 (factor tetrapi
rr6lico de nfquel), la metanopterina, el coenzima M y otros. Estos factores
se descubrieron en las bacterias metanogenicas (apartado 9.4). Aun no
pueden hacerse generalizaciones.
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La fijaci6n autotr6fica de CO2 no discurre a traves del ciclo de la ribulosa
bifosfato. Las bacterias metanogenicas fijan el CO2 por la vIa del acetil
CoA apartado 9.4). No obstante, algunas eubacterias tambien 10 utilizan.

EI proceso de la transformaci6n energetica (regeneraci6n de ATP) se
basa probablemente en 1'1 formacion de un potencial de protones y en 1'1
funcion de una ATP-sintasa y puede interpretarse como una "respiracion
anaerobica" primitiva. Como aceptores de electrones actuan el CO,. el
azufre 0, en algunas poeas arqueobacterias, el oxlgeno.

Bacterias metanogenicas. Entre las metanogenicas pueden encontrarse
casi todas las formas conocidas en las eubacterias: cocos (Methanococcus
vannielii). bacilos (Methanobacterium formiciclll/l), bacilos cortos
(Methallobrel'ibacter ruminantium, M. arboriphilicus), espirilos (Metha
nospirilllll/l hungatei), paquetes de cocos (Methanosarcina barkeri) 0 fila
mentos (Methanothrix soehngenii) 0 incluso bacterias aplanadas
(Methanoplanus limicola). Existen especies mesofilas y term6filas
(Metlwllobacterium thermoautotrophicum, Methanothermusfervidus). Ya
se diferencian actualmente 6 familias, y el numero de generos y especies
descritos aumenta constantemente. Los contenidos en GC varIan entre 27
y 61 mol %. La ecologfa y el metabolismo se indican en el apartado 9.4.

Halobacterias. Los generos Halobacterium, Haloferax y Halococcus
engloban a las bacterias halofilas extremas. Son aerobicas y heterotroficas.
Se encuentran en salinas en las que se obtiene sal marina. El agua toma una
coloracion rojiza intensa debido al desarrollo masivo de las halobacterias,
que contienen carotenoides (haloruberina). Su crecimiento optimo se da a
unas concentraciones de 3,5 a 5 molar. Otra caracterfstica es 1'1 capacidad
de utilizar 1'1 energfa luminosa para el metabolismo (apartado 12.3).

Bacterias termoacid6fi1as. En este grupo se reunen provisionalmente a
las arqueobacterias termofilas no metanogenicas, que entre sf tienen poco
en comun. Hay representantes autotrofos y heterotrofos, acid6filos extre
mos y neutr6filos, aerobicos y anaer6bicos.

Sulfolobus acidocaldarills tiene su habitat en fuentes termales acidas y
oxida el azufre a sulfato (apartado 11.2). Totalmente aislado esta Thermo
plasma acidophilum. Esta bacteria tiene en comun con los micoplasmas la
ausencia de una pared celular. Crece optimamente a 59°C y pH entre 1 y
2. Su habitat esta en las escorias de carbon autocalentadas, pero tambien
se ha encontrado en una fuente terma!. Su genoma es el mas pequeno
encontrado entre bacterias no parasfticas (1.109

). Puede crecer aer6bica y
heterotr6ficamente can extracto de levadura. Frente a estas especies aero
bicas se encuentra un grupo de especies anaerobicas, que se reunen bajo
el nombre de Termoproteales. Se han aislado de fuentes termales de vol
canes y del fondo del mar. Son siempre term6filos extremos (6ptimo de
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temperatura 85-1 05"C) Ydesde el punto de vista fisiologico pertenecen al
grupo que se describe como "respiradores del azufre" (apartado 9.3), esto
es, oxidan H2 y reducen el azufre elemental a sulfhidrico. Entre ellos se
encuentran autotrofos facultativos (Therllloproteus tenax), autotrofos
obligados (Thermoproteus neutrophilus, Pyrodictium occultum) y espe
cies heterotr6ficas (Desulfurococcus. Thermococcus, Thermodiscus).

Con la investigacion creciente de este grupo de arganismos esta siendo
cada vez m,ls evidente que las arqueobacterias no son solo predecesares
de las eubacterias debido a sus componentes celulares, sino que la mayo
ria de elias son descendientes de aquellas bacterias primitivas que apren
dieron a utilizar en los tiempos iniciales de la evolucion a los dadares inar
ganicos de H (H2) y a los aceptores de H (C02 Yazufre) disponibles, y que
contribuyeron muy probablemente a los depositos de carbona reducido de
las rocas sedimentarias hace ya mas de tres mil millones de afios.

3.14 Bacilos curvados: espirilos y vibrios

Los espirilos y vibrios son bacterias acuaticas Gram negativas, moviles
por tlagelos.

Espirilos. Los espirilos se caracterizan par una apariencia celular helicoi
dal y par una tlagelacion bipolar; la obtencion de energfa es par respira
cion. Se distinguen varios generos. EI genero Spirillum tiene una sola
especie, Spirillum volutans. Es un espirilo gigante que se encuentra regu
larmente en abono de origen porcino; se ha hecho famoso par la demos
tracion de la "volutina" (polifosfatos). En cultivo puro crece unicamente
can concentraciones bajas de O2 (aproximadamente 5%), es por tanto
microaerotolerante. EI numero mayoritario de espirilos se incluye en el
genero Aquaspirillum (A. itersonii, A. serpens). En ellos tambien se mani
fiesta la tendencia a no tolerar la presion parcial de oxfgeno del aire.

Vibrios. Los vibrios son anaerobicos facultativos. y desde el punto de
vista fisiologico y metabolico. semejantes a las enterobacterias (fermenta
cion acido mixta). EI mas conocido es Vibrio cholerae, el causante del
calera. Es transmitido par el agua; crece en el intestino y conduce a una
lisis enzimatica de las mucosas intestinales, y por una toxina a una perdi
da enarme de agua del cuerpo.

Bdellovibrio. Bdellovibrio hacteriovorus es una bacteria aerobica panlsita
de bacterias. Las celulas son relativamente pequefias y vivamente maviles
par un tlagelo grueso (50 nm) (Fig. 3.12); su velocidad de desplazamiento
de 100 J.lmls corresponde a 70 veces la longitud del cuerpo/s. Si el parasito
encuentra a una bacteria hospedadora queda fijado con el polo opuesto al del
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Fig.3.12 La bacteria parasita de bacterias Bdellovibrio bacteriovorus. A Cicio
de crecimiento en la bacteria hospedadora; B bacterias atacadas por Bdellovibrio
(Erwinia carotovora); C estadio inicial del ataque de una bacteria (Pseudomonas) por
Bdellovibrio. Aumentos (8) 2200 veces, (C) 20 000 veces (de STOLP, H.: Natur
wissenschaften 55 [1968] 57).
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flagelo en la pared celular (Fig. 3.12). Ocasionalmente gira en tome a su eje
longitudinal. Rapidamente la celula afectada se redondea y adquiere el
aspecto de un esferoplasto. Bdellovibrio atraviesa la pared celular y se ins
tala en el espacio periplasmico. La celula de Bdellovibrio crece hasta formar
un largo bacilo, hasta el momenta en que se agoten los nutrientes captados
del protoplasto, que a su vez se va contrayendo paulatinamente. El bacilo
sufre una division multiple, formandose celulas de tamano uniforme; por
ultimo, se destruye la pared celular del hospedador, se !ibera la descenden
cia y ya pueden infectar nuevas bacterias. La infeccion progresiva y la lisis
de bacterias se ponen de manifiesto en un cultivo continuo de bacterias en
una placa por la formacion de zonas de !isis 0 calvas, y en suspensiones por
la disminuci6n macrosc6picamente visible de turbidez. A diferencia de los
bacteriofagos, que solo se reproducen en bacterias en crecimiento, Bdello
vibrio tambien 10 hace sobre celulas que no esten en crecimiento. Las cepas
de Bdellovibrio aisladas hasta ahora de los suelos se diferencian por su
espectro de huespedes. Lisan preferentemente a bacterias Gram negativas,
sobre todo pseudomonas y enterobacterias. Mientras que el tipo salvaje es
un parasito ob!igado de bacterias, que necesita como alimento, existen algu
nos mutantes capaces de desarrollarse sobre medios complejos mediante
una alimentacion saprofftica, esto es, sin necesidad de celulas bacterianas.
Existe la tendencia a aceptar que la forma parasitaria de vida de Bdellovibrio
representa una adaptaci6n a un ambiente pobre en nutrientes.

Vibrios anaerobicos estrictos. Un segundo grupo de bacterias con forma
de vibrio es anaerobico estricto: Desulfovibrio, Selenomonas, Butyrivibrio
y Succinivibrio. Desulfovibrio representa el tipo metabolico de los desul
furicantes (pag. 343). Selenomonas sputigena esta en la cavidad bucal (en
el sarro dental) del hombre y S. ruminantium es una bacteria de la panza.
Las dos especies se caracterizan por su flagelacion lateral, y crecen por
fermentaci6n de hidratos de carbono a propionato y acetato.

3.15 Espiroquetas

Las espiroquetas constituyen un grupo de bacterias unicelulares quimio
organotrofas de una morfologfa muy caracterfstica. Se diferencian de
todas las demas bacterias por su constitucion celular y por su modo de
movimiento. La morfologfa es espiralada, como la de un espirilo; no obs
tante, el cuerpo celular no es rfgido, sino extraordinariamente flexible. En
comparacion con su longitud (5-500 /lm) su diametro es extraordinaria
mente estrecho (0,1-0,6 /lm). Par ello atraviesan los filtros de poro estre
cho (0,2-0,45 /lm), que retienen a la mayorfa de bacterias, y pueden enri
quecerse por filtracion. Debido a su escaso diametro son diffciles de
observar al microscopic de campo claro y hay que recurrir al microscopio
de contraste de fases y al de campo oscuro.
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Estructura celular. En la celula de las espiroquetas pueden diferenciarse
tres componentes principales: el cilindro protoplasmatico, las fibrillas
axiales y la membrana 0 vaina extema (Fig. 3. I3). El cilindro protoplas
matico arrollado en espiral esta delimitado hacia fuera por el complejo
membrana citoplasmatica-pared celular. A su alrededor se enrollan fibri-
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Fig. 3.13 La celula de las espiroquetas. A EI cilindro protoplasmatico (CP) esta
rodeado por un filamento axial, que aqui consta de dos fibrillas axiales (FA) cada una
de las cuales se inserta en un extremo del cilindro protoplasmatico (PI = poro de
inserci6n). Las fibrillas se superponen. EI filamento axial y el cilindro protoplasmati
co estan envueltos por una membrana (vaina externa, VEl. Pc = pared celular, Mc =
membrana citoplasmatica, Cp = citoplasma (segun HOLT, S.C.: Microbiol. Rev. 42
[1978]114). Micrografias electr6nicas de una secci6n B y en estado alargado C de
una espiroqueta bucal con varias fibrillas axiales; Aumentos (B) 110 000, (C) 7000
(de LISTGARTEN, H.: J. Bacteriol. 88 [1964] 1087).
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lias que se denominan fibrillas axiales, 0 en su conjunto como filamento
axial. Cada fibrilla se fija por un extremo en las cercanfas del polo celular
y el otro extremo queda libre. EI mlmero de fibrillas es distinto de una
especie a otra: en Treponema pallidum y Leptospira generalmente 4, en
Borrelia hasta 18 y en Cristispira mas de 100. En cada extremo se inser
ta aproximadamente el mismo numero de fibrillas; las fibrillas se super
ponen en el centro 0 a 10 largo de toda la celula. La vaina externa recubre
al cilindro protoplasmarico y a las fibrillas.

Tipo de movimiento. Aunque las espiroquetas no disponen de flagelos
tienen la capacidad de desplazarse sin contacto con superficies s6lidas y
de reptar sobre superficies. Muy probablemente las fibrillas estan impli
cadas en el movimiento. Las fibrillas tienen en comun con los flagelos la
naturaleza proteica (flagelina), el tipo de inserci6n en e1 soma celular y la
ordenaci6n helicoidal de las subunidades. Los resultados de los experi
mentos hacen suponer que las fibrillas, por rotaci6n y contracci6n, deter
minan el tipo caracterfstico de movimiento de las espiroquetas, que se des
cribe como torsi6n, serpentear 0 flexi6n brusca.

Distribuci6n, habitats y representantes mas importantes. Las espiro
quetas de vida libre se encuentran en muchos habitats acuaricos (lagos,
lagunas y en el mar). Otras pertenecen a la microflora normal aut6ctona
de animales. Estan en el intestino de mamfferos, en la superficie de cilia
dos, en el intestino de termitas y cucarachas xil6fagas, en el cristalino de
moluscos, en la panza y en otros habitats. S610 pocas son pat6genas (sffi
lis, fiebres recurrentes, leptospirosis).

Se distinguen cinco generos: Spirochaeta, Cristispira, Treponema,
Borrelia y Leptospira.

Spirochaeta plicatilis se distribuye regularmente en el sedimento de aguas
dulces y saladas. No esta nunca en los lodos activos, pero siempre en
zonas mesosaprobias de las aguas, en estanques y charcos, en el lodo, en
los que tambien se encuentran bacterias rojas fotosinteticas en cantidades
masivas. Se pone de manifiesto por su movimiento caracterfstico constan
teo En el laboratorio s610 se mantiene durante poco tiempo. Spirochaeta
zuelzerae se encuentra en los lodos de las aguas. Es anaer6bica estricta,
crece en un medio de cultivo con extracto de levadura y glucosa, y utiliza
toda una serie de azucares y almid6n." Crece a una temperatura 6ptima de
37 a 40"C, y es muy semejante a Treponema pallidum, tanto morfol6gica
mente como en su estructura antigenica; da una reacci6n de fijaci6n del
complemento positiva con suero antisffilis. S. zuelzerae, 10 mismo que
espiroquetas de la panza, fermentan la glucosa a lactato, acetato, succina
to, anhfdrido carb6nico e hidr6geno molecular: desde el punto de vista del
tipo fermentativo son semejantes a Escherichia coli.
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Cristispira habita en el cristalino y en el canal est6maco-intestinal de molus
cos de agua dulce y salada (Anodonta; Pecten, Venus, entre otros). Las vuel
tas de la espiral son mas acusadas que en Spirochaeta plicatilis; el diametro
del cuerpo es de 0,5-3 f.lm; sobre el se encuentra una orla fina que se enrosca
alrededor del cuerpo. En su ordenaci6n, esta orla se corresponde con la cres
ta, el filamento axial. Esta compuesto por mas de 100 fibrillas individuales.

A las Treponemataceas pertenecen las formas menores de las espiroquetas.
Treponema pallidum es el causante de la sffilis y T. pertenue de la frambue
sa tropical. Otros treponemas son parasitos relativamente inocuos de la cavi
dad bucal; T. macrodentium se afsla facilmente de fa saliva y ef sarro dental.

En el genero Borrelia se cuentan las espiroquetas anaer6bicas facilmente
coloreables con anilinas. Son parasitos de distintos artr6podos y causantes
de enfell11edades en el hombre y otros vertebrados ("espiroquetas de la
sangre"). B. recurrentis es el causante de las fiebres recurrentes. Con B.
anserina controlaron EHRLICH y HATA los preparados de arsenico contra
la sffilis, hasta que con el salvarsan se consigui6 un quimioterapeutico de
alta eficacia. B. burgdorferi es el causante de la enfermedad de Lyme, una
borreliosis. La transmiten las garrapatas, que a su vez se diseminan por
ciervos y aves. La infecci6n se combate facilmente con antibi6ticos.

Al genero Leptospira pertenecen las espiroquetas aer6bicas mas peque
nas; tienen un grosor de 0,1-0,25 f.I m y una longitud de 4-8 f.I m. Carac
terfsticos son los extremos en forma de gancho. L. biflexa se puede aislar
de aguas dulces (aguas de conducciones, estanques y charcos), crece sobre
medios de cultivo normales y es aer6bico. Entre las pat6genas se cuenta
L. icterohaemorrhagiae, el causante de la "enferrnedad de Weil", L. po
mona causante de la enferrnedad de los porqueros, y L. canicola causante
de la "ictericia infecciosa". Se ingieren con el agua 0 los alimentos, llegan
a la sangre, los rinones 0 el hfgado, y causan disfunciones en dichos 6rga
nos, que tienen como consecuencia hemorragias e ictericia.

3.16 Bacterias con movimiento deslizante

La capacidad de desplazarse por deslizarniento 0 reptaci6n la tienen pocas
bacterias. Se reunen con el nombre de bacterias deslizantes. A el pertenecen:

(1) bacterias que depositan intracelularmente granulos de azufre. entre
las que hay formadoras de tricomas (Beggiatoa, Thiothrix) y formas
unicelulares (Achromatium);

(II) bacterias que forman tricomas y no almacenan azufre. como
Vitreoscilla, Leucothrix y Saprospira, asf como las "oscilatorias
bucafes", Simonsiella y Alysiella (Fig. 3.14);
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Fig.3.14 Bacterias formadoras de filamentos. A Colonia de Vitreaseilla spec.;
B Alysiella filiformis; C colonia de Simonsiella crassa antes de iniciar el deslizamien
to; D S. erassa, filamentos pianos y de lado, algunos deslizandose; fotos en campo
claro (de V.B.D. SKERMAN).
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(III) bacterias bacilares unicelulares, a las que pertenecen las mixobacte
rias, el grupo Cytuphaga y el grupo Flexibacter;

(IV) la bacteria filamentosa Chloroflexus, tambien movil por desliza
miento, se trata entre las bacterias fototrMicas anoxigenicas (aparta
do 12.1);

(V) las cianobacterias, casa de ser moviles, 10 hacen tambien por desli-
zamiento. Se describen en el apartado 3.21.

(I). Beggiatoa es una bacteria del azufre filamentosa e incolora. Consta de
tricomas de grosor unifomle, de constitucion muy semejante a Oscillatoria.
Por el diametro del filamento (1,5-35 !Jm) se distinguen varias especies. Las
celulas contienen normal mente granulos de azufre; por ello el filamento
incoloro aparece blanco. Los filamentos son m6viles por deslizamiento.
Beggiatoa es aerobica y aparece en masas como una cubierta en tela de
arafia por encima dellodo de las aguas lentas a en el mar, allf donde el agua
conteniendo sulfhfdrico entra en contacto can el oxfgeno del aire. EI sulfu
ro es oxidado a sulfato; como producto intermediario puede almacenarse
transitoriamente azufre elemental. En la investigacion de Beggiatoa desa
rroll6 WINOGRADSKY (1888) el concepto del metabolismo quimiolitotrofico
autotrofico: obtencion de energfa por oxidaci6n de compuestos inorganicos
reducidos, asociada a la sfntesis de material celular por fijacion de anhfdri
do carb6nico. Entre las cepas de Beggiatoa distribuidas en la naturaleza
existen algunas que requieren nutrientcs organicos.

Thiothrix no puede moverse Iibremente. Los tricomas forman unos pena
chos can su base fija a un sustrato; el tricoma tiene una base y una punta
y se estrecha de 5 a 2 !Jm. La reproduceion es por gonidios, que se forman
por redondeamiento de celulas apicales, y que en superficies solidas mues
tran un movimiento por deslizamiento. La mayorfa de las veces se fijan
varios gonidios conjuntamente y crecen formando filamentos pluricelula
res. Thiothrix esta significativamente mas extendido que Beggiatoa y
crece en todas las aguas donde se descompone materia organica con for
maci6n de sulfhfdrico.

(II). Vitreoscilla es una bacteria filamentosa pluricelular, incolora y aero
bica que se mueve por deslizamiento y se reproduce par rotura de los fila
mentos (Fig. 3.14). Puede aislarse de excrementos de vaca. Leucothrix
crece de forma epifita sobre algas marinas, y por su forma de crecimiento
representa el oponente organotrMico de Thiothrix. Los filamentos crecen
general mente formando penachos, fijandose con sus bases a una superfi
cie solida.

Frente a la cianobacteria Spirulina arrollada en espiral, pueden situarse la
bacteria del azufre Thiospirillopsis floridana y la organotr6fica Sapro
spira grandis, de igual conformacion.
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Fig. 3.15 Comparaci6n de algunas cianobacterias con algunas bacterias no
fototr6ficas morfol6gicamente relacionadas.

En la figura 3.15 se indican esquematicamente los representantes tfpicos
morfol6gicamentc semejantes de los tres tipos fisiol6gicos (cianobacterias
fototr6ficas; bacterias incoloras oxidadoras del sulfl1idrico; bacterias oxi
dadoras de compuestos organicos), y sc han ordenado de forma que que
den juntas las morfologfas semejantes.

(III). Entre las mixobacterias se cuentan representantes de las bacterias
quimioheterotr6ficas, aer6bicas estrictas, que se mueven por deslizamien
to. Son bacterias del suelo, y en la naturaleza lIaman la atenci6n pOI la for
maci6n de cuerpos fructiferos, aunque estos sean muy pequenos (tamano
inferior a I mm). Se encuentran cuerpos fructiferos de este tipo sobre
materiales vegetales en descomposici6n, como por ejemplo, madera en
descomposici6n, cortezas de arboles y tambien en excrementos de anima
les herbfvoros. Pueden aislarse de estos ultimos (pOI ejemplo. excremen
tas de ratones 0 conejos) despues de incubarlos algunas semanas en tierra
ht:imeda.

Sabre medios de cultivo s6lidos las mixobacterias forman colonias planas,
muy extendidas. Cuando las celulas vegetativas se reunen en varios luga
res en el interior de la colonia, se diferencian cuerpos fructiferos, que son
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Fig.3.16 Cuerpos fructfferos y formas de las mixosporas y celulas vegetati
vas de algunas mixobacterias. Los cuerpos fructfferos se han dibujado esquema
ticamente y no a la misma escala. Las celulas vegetativas de las dos hileras supe
riores de generos tienen forma de huso (bacilos con extremos puntiagudos), las de
Chondromyces y Po/yangium son bacilares con extremos romos. Abreviaturas: Msp
= mixosporas; Cv = celulas vegetativas (segun REICHENBACH, H.: Biologie in unserer
Zeit 4 [1974] 33).

distintos en forma, tamano y pigmentaci6n. A traves de ellos se distinguen
los generos y especies (veanse Figs. 3.16 y 3.17). Durante el proceso de
maduraci6n, las celulas se transforman en el interior del cuerpo fructffero
en celulas en reposo, es decir, en mix6sporas. Las mix6sporas pueden
tener forma esferica (Myxococcus) 0 bacilar (vease Fig. 3.16), y estar
incluidas en un cisto.

Desde el punto de vista de su nutrici6n se diferencian especies bacteriolf
ticas y celulolfticas. La mayorfa de las mixobacterias son capaces de lisar
bacterias con ayuda de exoenzimas. S610 el genero Polyangium tiene
especies celulolfticas.

En el grupo Cytophaga se incluyen los generos Cytophaga y Sporocy
tophaga, caracterizados por su capacidad de descomponer aer6bicamente
celulosa en los suelos. Tienen en comun can las mixobacterias la capaci-
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dad de moverse por deslizamiento, pero no forman cuerpos fructfferos.
Algunas especies son anaerobicas facultativas y fermentan la glucosa con
formacion de acidos organicos.

formaei6n del euerpo
frueHfero

\

agregaci6n

=
mUItiplieaci6n

Fig. 3.17 CicIo de desarrollo con formaci6n de cuerpo fructffero de Chon
dromyces apiculatus. Despues de la agregaci6n de las celulas tiene lugar la for
maci6n de un cuerpo fructifero compuesto por un pedunculo limoso y cistos. Los cis
tos son 6rganos de dispersi6n que liberan a las mix6sporas en su germinaci6n, las
cuales se transforman a su vez en celulas vegetativas.

Fig.3.18 Formas celulares de los generos Sporocytophaga, Cytophaga y
Flexibacter. Flexibacter forma en cultivos j6venes bastantes celulas de 100 IJm de
largo que casi no estan divididas par paredes transversales, y que se mueven acti
vamente; si se incuban durante mas tiempo las celulas filamentosas se descompo
nen en celulas mas cor/as y finalmente cocoidales (segun REICHENBACH, H.: Biologie
in unserer Zeit 4 [1974] 33).
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En el caso de Sporocytophaga las celulas vegetativas en forma de huso
pueden transformarse en celulas encapsuladas de persistencia, semejantes
a las mix6sparas de Myxococcus (Fig. 3.18), pero que aquf se denominan
microcistos. Cytophaga y Sporocytophaga pueden enriquecerse facilmen
Ie sobre celulosa (papel de fillro) (pag. 457).

Las especies de Flexibacter son bacterias acuaticas. Estan constituidas
par celulas muy flexibles, largas y no subdivididas (Fig. 3.18), que al
aumentar el tiempo de cultivo se transforman en filamentos mas cartos y
par ultimo en celulas cocoidales. Muchas formas conlienen carotenoides
y son amarillas, rosas 0 anaranjadas. En el genero Flexibacter se cuenta
recientemente tambien al causante de la enfermedad de Columnaris de los
peces, F. columnaris (Chondrococcus columnaris).

3.17 Bacterias con apendices y con yemas

Bajo este titulo se reunen bacterias que se diferencian en su aspecto de las
bacterias "narmales": bien por apendices, prolongaciones de tipo hifa, por
pedunculos 0 por masas limosas (Fig. 3.19 y 3.20).

Bacterias con yemas y prostecadas. Por gemaci6n se entiende el tipo de
reproducci6n celular caracteristica de las levaduras gemantes. A diferencia
de la divisi6n binaria, la gemaci6n es una divisi6n celular desigual y se rea
liza por un crecimiento local. La celula hija (yema) es casi siempre mas
pequena que la celula madre y alcanza el tamano normal frecuentemente
despues de su independencia. A las bacterias gemantes pertenecen bacterias

Fig.3.19 Bacterias prostecadas y pedunculadas.
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Fig. 3.20 Cautobacter sobre celulas muertas de Bacillus megaterium. Micro
grafias electr6nicas (aprox. 4000 veces) despues de un sombreado metalico
(Fotografia A.L. HOUWINK).

de aguas y de suelos. Hyphomicrobium vulgare, que puede enriquecerse
como bacteria desnitrificante en un medio que contenga metanol y nitrato,
se encuentra regularmente en las aguas estancadas y tambien en los banos
de agua de los laboratorios; forma las yemas en las hifas largas. Un habitat
semejante presenta la bacteria roja fototrofa Rhodomicrobium vannielii.

Los apendices y pedtinculos de las bacterias se denominan prostecas
(apendices en griego). Las bacterias prostecadas son bacterias que tienen
apendices. Las mas conocidas son bacterias del grupo de Caulobacter
(Caulobacter vibrioides, Asticcacaulis) que igualmente se encuentran en
las pelfculas superficiales de los banos de agua. Tienen una forma carac
terfstica y realizan un cicio vital complejo.

Los bacilos de flagelaci6n polar se fijan con el polo del flagelo sobre
superficies firmes 0 sobre otras bacterias. A continuaci6n el polo del fla
gelo se convierte en un pedtinculo; la celula se divide normalmente y la
celula hija adquiere un flagelo en el polo libre.

Mediante una investigaci6n cuidadosa de la superficie de crustaceos, plan
tas acuMicas y de los seres vi vos de la superficie acuMica, el neuston, se
han encontrado otras bacterias de apariencia curiosa, como Prosthecomi
crobium, Ancalomicrobium y Pedomicrobium.
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Bacterias "pedunculadas". Algunas bacterias muy extendidas disponen
de pedunculos, formados por limos. Gallionella ferruginea es una celula
en forma de haba. En la parte c6ncava excreta un limo en forma de delga
das fibrillas, que al microscopio se reconoce bien como un filamento arro
llado en espiral incrustado de 6xido de hierro. Gallionella es la bacteria
del hierro mas conocida, de crecimiento masivo en aguas ferrosas (arro
yos, conducciones de drenaje), sobre todo en primavera.

Nevskia ramosa se ha aislado varias veces de la pelfcula superficial de lagu
nas, fosas de pantanos y banos de agua. La excreci6n polar de limos, carac
teristica. parece tener lugar tan s610 cuando hay carencia de nutrientes.

3.18 Bacterias parasitas obligadas de celulas

El que algunas bacterias requieran para su multiplicaci6n a otras celulas
vivas ya se ha mencionado anteriomente (pag. 117) en el ejemplo de
Bdellovibrio bacteriovorus. Probablemente muchas de las bacterias que se
presentan como endosimbiontes de insectos 0 ciliados estan estrictamente
unidas a su habitat. La causa del modo de vida parasitario estricto puede
interpretarse por 10 general como una degeneraci6n del metabolismo.
Entre las bacterias intracelulares obligadas mejor investigadas se encuen
tran las rickettsias y las clamidias. Ambas son causantes de enfermedades
en hombres y en animales. La estructura de su pared celular es Gram nega
tiva en ambos casos.

Rickettsias. Las rickettsias se denominaron en honor a H.T. RICKETTS, el
descubridor de la fiebre de las montanas Rocosas americanas. Debido a la
enfermedad provocada por el agente mejor investigado (Rickettsia prowa
zekii) se habla tambien del grupo del tifus exantematico. Su distribuci6n
natural es en artr6podos (garrapatas, acaros, pulgas, piojos) en los que
parecen vivir como parasitos inofensivos 0 incluso como simbiontes. Si
llegan a otra especie animal hospedadora 0 al hombre por mordedura, ara
nazo 0 inhalaci6n se desencadenan graves sintomas clinicos.

A pesar de que las rickettsias tienen un tamano aproximadamente igual al
de algunos virus poliedricos son claramente diferenciables de los virus.
Contienen tanto DNA como RNA en la relaci6n 1:3,5. Las celulas estan
rodeadas por una pared celular, con acido muramico, que es sensible a la
lisozima. En las imagenes al microscopio electr6nico de c0l1es finos de
tejidos se reconoce una regi6n nuclear y una pared celular.

La mayoria de las rickettsias no se han cultivado nunca fuera de celulas
vivas, pero pueden reproducirse en huevos de gallina y en animales: de la
yema de un huevo pueden obtenerse 109 celulas. En las celulas aisladas
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pueden demostrarse algunos enzimas del metabolismo intermediario. A 10
largo del almacenamiento desciende la actividad metab6lica de las celu
las; si se anaden ATP, acidos organicos y aminoacidos vuelve a funcionar
la respiraci6n. POl' tanto, las rickettsias desarrollan un metabolismo pro
pio, pero al parecer pOI' caracterfsticas modificadas de la permeabilidad de
las superficies externas son incapaces de controlar la entrada 0 salida de
los metabolitos.

Los pat6genos mas conocidos dentro de las rickettsias pertenecen al grupo
del tifus exantemMico. R. prowazekii es el causante del tifus exantemMico
epidemico. El reservorio es el hombre. EI agente causal es transmitido par
el piojo (de la ropa 0 del pelo). Los piojos mueren pOI' su causa en pocos
dfas. La infecci6n tiene lugar a traves de los excrementos del piojo. R. typhi
es el causante del tifus exantemMico endemico 0 murino, que presenta un
cuadro c1fnico semejante, pero mas atenuado. EI agente causal esta exten
dido entre las ratas; estas se mantienen sin sfntomas. Se transmiten de rata
a rata por pulgas de rata, y de vez en cuando pasan al hombre.

Mientras que las rickettsias mencionadas son relativamente sensibles a la
desecaci6n y al calentamiento, el agente causal de la fiebre Q, Coxiella
burnetti, sobrevive tambien fuera de sus hospedadores. Se transmite a cor
deros, cabras y vacas pOI' garrapatas, y no solo Ilegan al hombre pOI' mor
dedura de garrapatas, sino tambien pOI' polvo de la lana 0 de la piel, de
suelos infectados y porIa leche. lncluso una pasteurizaci6n normal de la
leche (60"C, 30 min) no mata a Coxiella.

Clamidias. Las clamidias son conocidas como causantes de enfermedades
en el hombre. Chlamydia tracllOmatis es el causante del tracoma. enfer
l11edad de la cornea 0 enfermedad ocular egipcia, que se inicia con una
conjuntivitis y que conduce a la ceguera, y una enfermedad venerea, ellin
fogranuloma venereo. En ambos casos el agente causal se transmite par
contacto. Chlamydia psittaci provoca omitosis, entre elias la psitacosis
(enfermedad de papagayos), una inflamacion pulmonar acol11panada de
fiebre, que es la mas conocida; los hospedadores principales del agente
son los pajaros.

Que las c1amidias sean bacterias y no virus, tal como sc considero ante
riormente, se ha establecido mediante caracteres bioqufl11icos. Contienen
RNA y DNA en la relacion caracterfstica para las bacterias y sintetizan
sustancias que no pueden sintetizar las celulas eucariotas del hospedaclor,
pOI' ejemplo, acido muramico, acido dial11inopimelico, D-alanina y acido
folico. Con estas caracterfsticas esta de acuerdo su sensibilidacl frente a la
penicilina y a las sulfonamidas. Su genoma cs pequeno (peso relativo 0,66
x 1(9

): contiene pOI' tanto solo un cuarto de la informacion genetica com
parado con Escherichia coli.
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Las clamidias crecen unicamente en celulas vivas y se cultivan en huevos
de gallina 0 en cultivos de tejidos. La dependencia con respecto al meta
bolismo de la celula hospedadora parece deberse a la falta de un sistema
de regeneracion de ATP. No pueden fosforilar ni descomponer la glucosa.
Por otra parte, son extraordinariamente permeables al ATP y al Coenzima
A. Pueden considerarse por ella como "panisitos energeticos".

Las bacterias panisitas intracelulares estrictas son aparentemente el resul
tado de una evolucion regresiva. La adaptacion a la celula hospedadora ha
ido paralela a una perdida de las capacidades sinteticas.

3.19 Grupo de Mycoplasma

Los pertenecientes al grupo de Mycoplasma (clase Mollicutes) son los
procariotas mas pequenos capaces de reproducirse independientemente.
No poseen pared celular. Como el protoplasto solo est,i delimitado hacia
fuera por la membrana citoplasmatica las celulas son osmoticamente
extraordinariamente sensibles. El tamano del genoma de la mayorfa de los
mycoplasmas (Mycoplasma y Ureaplasma) es solo una fraccion del de
Escherichia coli. Con una masa de tan s6lo 500-900 kb tienen el genoma
menor entre los procariotas capaces de divisi6n independiente. Par ello, se
ha elevado el orden mycoplasmatales a una clase propia con la denomina
cion de Mollicutes (piel blanda) y se expresa asf la diferenciacion filoge
netica de este grupo con respecto a todas las demas bacterias.

EI primer representante del grupo de los mycoplasmas que se describi6 es
el causante de la pleuroneumonfa, una neumonfa bovina. Crece en medios
de cultivo con agar que contengan suero formando colonias pequenas en
forma de huevo frito; las formas de crecimiento semejante se han deno
minado par ello PPLO (pleuropneumonia-like organisms). Se vio que los
mycoplasmas son causantes de otras muchas enfermedades, contaminan
tes de cultivos de tejidos y tambien parasitos inocuos.

Las colonias estan farmadas par celulas y partfculas de diferente tamano,
que se describen como celulas cocoidales, filamentos, discos y rosetas. Se
multiplican por division binaria, par rotura de filamentos y anillos en celu
las cocoidales y par procesos semejantes a la gemacion. En medios de cul
tivo Ifquidos tambien aparecen formas muy irregulares y tambien frecuen
temente farmas ramificadas (Fig. 3.21) que al igual que los virus pasan a
traves de los filtros de membrana.

Distribucion y especies. Los pertenecientes al gropo de Mycoplasma
(genero Mycoplasma, Acholeplasma y Spiroplasma) son bacterias parasi
tas. No obstante, no matan a su hospedadar, sino que mas bien provocan
infecciones cronicas, y son por tanto parasitos muy efectivos.
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Fig.3.21 Mycoplasmas. Celulas del causante de la bronconeumonia de la rata cre
cidas en cultivo liquido; micrograffa electr6nica; aumentos 11 200 (de KLiENEBERGER
NOBEL, E., FW. CUCHOW: J. gen. Microbiol. 12 [1955] 95).

En los animales se encuentran aparentemente como panisitos inocuos en
las serosas de las vias respiratorias y del aparato genital (mamiferos y
aves). Son panisitos de las membranas, esto es, se fijan fuertemente a las
celulas epiteliales de las serosas. No excretan ninguna toxina, pero a tra
ves del contacto intimo de las celulas sin pared con las celulas del hospe
dador algunos productos metab6licos debilmente t6xicos, como los iones
arnonio y el per6xido de hidr6geno, ya actuan como 16xicos sobre las
rnembranas de las celulas del hospedador.

Se diferencian dos generos de mycoplasmas parasitos de ani males. Los
pertenecienles al genero Mycoplasma necesitan para crecer en cultivo axe
nico coleslerina 0 aditivos complejos del medio de cultivo que conlengan
esteroides (suero sanguineo). Para las especies que no requieren colesteri
na se ha creado el genera AcllOleplasma. Mientras la infecci6n con myco
plasmas no presenta sintomas en algunos ani males, en otros lleva a la inf1a
maci6n de las vias respiralorias, de los pulmones 0 de las ubres. La especi
ficidad en cuanto al hospedador se pone de manifiesto en los nombres espe
cfficos, como Mycoplasma canis, M. gallisepticum, M. hOlllinis entre olros.
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En las plantas los mycoplasmas son los causantes de enfermedades de
amarilleamiento. Se localizan preferentemente en el floema de los vasos
conductores, y par su semejanza morfol6gica con Spirillum se reunen en
el genera Spiroplasma. Spiroplasma citri es el causante del amarillea
miento de limoneros. Otras formas semejantes se han demostrado en otms
vegetales (maiz, opuntias, arroz). Spiroplasma se ha encontrado tambien
en abejas y saltamontes, y se cree que los insectos no son s610 transmiso
res, sino tambien hospedadores de especies de Spiroplasma.

Caracteristicas bioquimicas. EI grupo de Mycoplasma se destaca no s610
por la ausencia de pared celular, sino tambien par las caracterfsticas bio
qufmicas diferentes de la mayoria de las otras bacterias. S610 creeen en
medios de cultivo isot6nicos 0 hipert6nicos (can sorbitol 0 sacarosa) y
requieren purinas, pirimidinas y Ifpidos, entre ellas esteroides. La ausen
cia de quinonas y citocromos permite concluir la existencia de una cade
na respiratoria limitada.

Relacion con las formas L. De una poblaci6n de celulas de Strepto
bacillus moniliformis se aisl6 en 1934 una cepa que se repraducia en
forma de protoplastos irregulares. Estas formas se denominaron formas L,
par el Instituto Lister. De Salmonella, Escherichia, Proteus y otras bacte
rias pueden tambien aislarse celulas en crecimiento como protoplastos
desnudos, cuando se cultivan sabre agar sangre en presencia de penicilina
(100 /-lg/ml). Crecen colonias en forma de "huevo frito", muy semejantes
a las de las especies de Mycoplasma. Se han aislado dos tipos de formas
L: formas L labiles, que en ausencia de penicilina revierten a las form as
normales con pared celular, y las formas L estables, que sin penicilina
tampoco forman ninguna pared celular. Al principio se consider6 que las
especies de Mycoplasma resultaban a partir de bacterias normales por
mutaci6n a formas L estables; el tamana del genoma y el contenido en GC
contradicen no obstante su origen a partir de eubacterias y demuestran que
se trata de una clase bacteriana separada.

3.20 Bacterias fototr6ficas, anaer6bicas, anoxigenicas

Las bacterias fototr6ficas anaer6bicas (rodospirilales) se caracterizan par
disponer de pigmentos fotosinteticos y tener la luz como fuente energeti
ca. En base a distintas caracteristicas fisiol6gicas esenciales se distinguen
cuatro familias: baeterias rojas del azufre (Cromatiaceas), bacterias rojas
sin azufre (Rodospirilaceas), bacterias verdes del azufre (Clorobiaceas) y
el grupo de Chloroflexus (Clorofexaceas). Se trata de un grupo filogeneti
co natural. Se tratara en relaci6n can la fotosfntesis (Cap. 12).
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3.21 Bacterias fototr6ficas, aer6bicas, oxigenicas:
cianobacterias

Debido a su tipo de divisi6n celular, la divisi6n binaria, se habfa clasifi
cado ya desde hace tiempo a las cianobacterias junto a las bacterias, den
tro de los esquiz6fitos. No obstante, debido a caracterfsticas fisiol6gicas
comunes se las consideraba junto a los vegetales y se las denominaba cia
noffceas. Por ella se utilizaba el c6digo sistematico de los botanicos. Se
incluye a las cianobacterias dentro de las bacterias desde que se puede dis
tinguir claramente entre procariotas y eucariotas.

Las cianobacterias tienen en comun con las algas y las plantas superiares una
fotosfntesis que conlleva una producci6n de oxfgeno, asf como el poseer cia-
rofila a y otros pigmentos, y par ello se clasificaron como algas verde-azu
les 0 cianoffceas. No obstante, ya F. COHN par su mecanismo de divisi6n
celular las llam6 Esquizoffceas y las reuni6 con los esquizomicetos (bacte
rias actuales) en los esquiz6fitos. De hecho, par su estructura celular, la
pared celular de murefna, los ribosomas 70S y otras caracterfsticas decisivas,
se trata de procariotas Gram negativos. Las cianobacterias son el grupo
mayor, mas rico en formas y mas extendido de procariotas fotosinteticamen
te activos. Son de gran importancia en la economfa de la naturaleza por po
der desarrollarse en habitats extremos y fijar el nitr6geno molecular.

Algunas cianobacterias son m6viles. El movimiento no se da nunca me
diante flagelos sino par deslizamiento 0 reptaci6n sobre superficies s61idas.

Morfologia y ordenacion taxonomica. Las cianobacterias incluyen for
mas uni y pluricelulares, y pueden clasificarse en cinco grupos par crite
rios morfol6gicos (Fig. 3.22).

Grupo I: Como cianobacterias chroococcales se cuentan bacilos y cocos
unicelulares. Las celulas se presentan aisladas 0 en forma de agregados
celulares, que se mantienen reunidos por capsulas 0 limos. La multiplica
ci6n se da exclusivamente por divisi6n binaria 0 gemaci6n. A el pertene
cen Synechococcus (antes Anacystis nidulans), Gloeocapsa, Gloeothece y
Gloeobacter violaceus.

Grupo 2: Las cianobacterias pleurocapsales abarcan igualmente formas
unicelulares, pero s6lo aquellas que (tambien) se reproducen par divisi6n
multiple. En el interior de las celulas en divisi6n aparecen muchas celulas
pequefias, los llamados beocitos. Como ejemplo citemos los generos
Pleurocapsa, Dermocarpa y Myxosarcina.

Los tres grupos siguientes se caracterizan par formar reuniones filamen
tosas de celulas; forman tricomas, esto es, cadenas de celulas. El creci
miento es intercalar, par divisi6n celular en el interior del tricoma. Los tri-
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Fig. 3.22 Representaci6n esquematica de algunas cianobacterias. Sfmbolos:
las paredes celulares gruesas y los granulos polares representan a los heterocistos:
las celulas rellenas indican acinetos; las Iineas finas par fuera de los tricomas indi
can vainas (segun RIPPKA, R., J. DERUELLES, J.B. WATERBURY, M. HERDMAN, R.Y.
STANIER: J. gen. Microbiol. 111 [1979]1, vuelto a dibujar).

comas son moviles por deslizamiento. La repraduccion se realiza por
"rotura" del tricoma y formacion de hormogonios. Por ello, a las cianoff
ceas filamentosas se las llama tambien cianoffceas hormogonales. Entre
estas cianobacterias formadoras de tricoma se diferencian tres grupos.

Grupo 3: Cianobacterias filamentosas sin heterocistos. Los tricomas
constan exclusivamente de celulas vegetativas. Los tipicos del grupo son
Oscillatoria, la conocida "alga oscilante", Spirulina, Lyngbya, Phormi
dium y Plectonema.

Grupo 4: Cianobacterias filamentosas con heterocistos. En los tricomas
cultivados en ausencia de nitrogeno combinado aparece una diferencia
cion en heteracistos. En algunas formas aparecen tambien acinetos. A este
grupo pertenecen los generas Anabaena, Nostoc y Calothrix.

Grupo 5: Cianobacterias filamentosas con heterocistos. Las pertene
cientes a este grupo se diferencian de las del anterior por la division celu
lar en mas de un plano. EI genera mas conocido es Fischerella.
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Ecologia. Las cianobacterias estan extendidas en lagos y otras aguas, en
suelos y en arrozaJes. A simple vista se reconocen por un crecimiento azul
oscuro 0 negro sobre las rocas, en las zonas salobres 0 de mareas de lagos
de agua dulce 0 marinas. Las bandas negras visibles en las rocas calcare
as ("rayas de tinta") que seiialan el agua de escorrentfa se deben a ciano
bacterias chroococcales. En lagos eutr6ficos se da frecuentemente una
reproducci6n masiva de cianobacterias azul verdosas (Anabaena) 0 de
coloraci6n roja (Osciliatoria rubescens), que se conoce como "floraci6n"
("Wasserbliite") (pag. 589). Por su capacidad de fijar nitr6geno, muchas
formas son pioneras en habitats pobres en nutrientes, como p. ej. en arena
de mar y en rocas del desierto, donde en pequeiias fisuras encuentran pro
tecci6n y humedad, creciendo de forma endolftica. Tampoco se asustan de
otros habitats extremos. Algunas cianobacterias unicelulares
(Synechococcus lividus) son tan acidotolerantes y term6filas, que pueden
crecer en fuentes acidas y termales (pH 4,0; 70°C). Otras especies viven
como simbiontes: Nostoc en elliquen Peltigera, asf como en las rakes de
Cycas y de Gunnera; Anabaena azoliae en cavidades de las hojas del hele
cho tropical acu<itico Azalia.

La celula, su estructura y componentes. Desde el punto de vista de la
ultraestructura celular las cianobacterias concuerdan ampliamente con las
bacterias Gram negativas (Fig. 2.4). El protoplasto esta rodeado por una
pared celular, que por encima de la capa de glucopeptido lleva una "mem
brana externa" y una capa de lipopolisacarido. Muchas formas excretan un
exopolisacarido. que 0 bien se disuelve en forma de limo 0 bien rodea a
las celulas como capsulas 0 como vainas.

El aparato fotosintetico esta en forma de tilacoides, que se disponen de
forma paralela a la membrana citoplasm<itica 0 bien estan enrollados
varias veces en el espacio protoplasmatico periferico (vease Fig. 3.23). La
membrana de los tilacoides contiene clorofila a, f3-caroteno y oxocarote
noides, como la mixoxantofilIa, equinenona y zeaxantina, ademas de los
componentes del transporte de electrones fotosintetico. Lo especial de los
tilacoides de las cianobacterias (y rodoficeas) son los ficobilisomas:
estructuras discoidales adosadas a la parte externa de los tilacoides. Estan
formadas por las ficobiliprotefnas ficocianina (75%), aloficocianina
(12%) y ficoeritrina, asf como por algunos polipeptidos incoloros; estos
ultimos suponen en conjunto el 12%. Las ficobiliprotefnas estan com
puestas a su vez por protefnas y los grupos prosteticos ficocianobilina y
ficoeritrobilina. Por su funci6n, actuan como los pigmentos antena de las
cianobacterias; la energfa absorbida por ellos se transfiere principalmen
te al fotosistema II. La clorofila a suministra exclusivamente al fotosiste
rna 1. Los ficobilisomas pueden suponer hasta la mitad de la protefna total
de las celulas.
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B

Fig. 3.23 Los sistemas de membranas fotosinteticas de las cianobacterias.
A Hileras de ficobilisomas sobre membranas de tilacoides de Microcoleus vaginatus.
B En Nostoc muscorum las lamelas dobles (membranas de los tilacoides) discurren
aisladas 0 en grupos ondulados. 5e aprecia el limite externo de la pared celular mul
licapa (A: de WILDMAN, R.B., C.C. BOWEN: J. Bacteriol. 117 [1974]866: B: de MENKE,
W.: Z. Nalurforsch. 16b [1961] 543).

Las ficobilinas son muy semejantes a los pigmentos biliares. Para su sln
tesis se ha de producir primero porfirina; al abrirse el anillo se Iibera como
CO el atomo de carbona del puente metfnico. La slntesis de las ficobilinas
es uno de los pocos procesos conocidos en los que se forma CO.

S610 en algunas cianobacterias, Gloeobacter violaceus, no hay tilacoides
ni ficobilisomas; la clorofila a se localiza en la membrana citoplasmatica,
y las ficobiliprotefnas estan en la cara interna de la membrana como una
capa cerrada directamente superpuesta.

En muchas cianobacterias el color de la luz influye en la relaci6n entre el
pigmento azul y rojo. Can luz verde 0 azul se favorece la ficoeritrina y con
luz roja la ficocianina. Esta "adaptaci6n cromatica" complementaria es
buena para el aprovechamiento de la luz en distintos habitats (bajo una
cubierta foliar 0 con luz azul en capas de aguas profundas).

Inclusiones celulares. Las cianobacterias pueden almacenar polisacaridos
en forma de gninulos de gluc6geno y granulos de polifosfato. El poli-B
hidroxibutirato s610 es almacenado par poeas especies.



3.21 Bacterias fototr6ficas, aer6bicas, oxigenicas: cianobacterias 139

Un tipo de material de reserva que s610 se encuentra en las cianobacterias
son los gninulos de cianoficina. Son polipeptidos porque se tiften con los
colarantes de las protefnas. Estan formados par un polipeptido de acido
asparaginico, en el que todos los grupos carboxilo estan enlazados con
arginina: estan farmados par tanto por aspartato y arginina en la relaci6n
1:1. Al parecer este polimero sirve como reserva de N; disminuye cuando
hay deficit de N y vuelve a aumentar cuando se aftade fuente de N. Se
almacena predominantemente en los heterocistos. Podria tratarse tambien
de una modesta reserva de energfa, ya que la arginina tambien conduce a
una regeneraci6n de ATP en condiciones anaer6bicas cuando se rompe en
ornitina y carbamilfosfato.

Carboxisomas (pag. 78). Estan ampliamente distribuidos entre las ciano
bacterias. Las formas acuaticas, que viven en lagos estratificados 0 que apa
recen como tloraciones, estan provistas casi siempre de vacuolas de gas.

Celulas especializadas. Las cianobacterias disponen de celulas muy dife
renciadas, no comparables en ningun otro grupo bacteriano.

Heterocistos. Llamaron ya la atenci6n al observarlos al microscopio 6ptico
por sus paredes celulares gruesas, Ia debil pigmentaci6n y los granulos pola
res birrefringentes. La microscopfa electr6nica ha permitido reconocer su
ultraestructura (Fig. 3.24). Los granulos polares son granulos de cianofici
na. Las capas compactas superpuestas a la pared celular Gram negativa,
estan compuestas par polisacaridos, en los que se unen mediante enlaces
glucosfdicos glucosa, galactosa, manosa y xilosa. Los heterocistos son resis-
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Fig. 3.24 Representaci6n esquematica de cortes longitudinales de celulas de
cianobacterias. A Celula vegetativa, B Heterocisto. Abreviaturas: Mc =membrana
citoplasmatica; Cs =carboxisomas; Ci =granulo de cianoficina: Cf =capa fibrosa: Ch
=capa homogenea; CI =capa lamelar; P =polifosfato; Fb = ficobilisoma: Rb = ribo
somas; Ti =tilacoide; Cv =celula vegetativa; Pc =pared celular (segun STANIER, R.Y.
YG. COHEN-BAZIRE: Ann. Rev. Microbiol. 31 [1977]225, vueIto a dibujar).
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tentes frente a la accion de la lisozima. Los heterocistos se comunican con
las celulas vegetativas vecinas del tricoma mediante poros.

Desde el punto de vista funcional los heterocistos son el lugar de la fija
cion del Nz en condiciones anaerobicas. Su formacion se desencadena
cuando las cianobacterias filamentosas tienen un deficit en nitrogeno com
binado (NH/, N03-). La diferenciacion morfologica se acompana de
modificaciones quimicas. En los heterocistos se forma nitrogenasa, se
descomponen las ficobiliproteinas, mientras que se mantiene la c1orofila
a. Los heterocistos maduros no tienen, por tanto, ficobiliproteinas, ningun
fotosistemaII funcional y no pueden producir oxigeno. Solo tienen el
fotosistema I, 10 que les permite una fotofosforilacion cfclica y una rege
neracion de ATP. Por ello, en los heterocistos se dan todas aquellas con
diciones necesarias para el funcionamiento de la nitrogenasa, sensible al
oxigeno. Reciben compuestos carbonados de las celulas vegetativas y
ceden nitrogeno combinado, sobre todo en forma de glutamina.

Acinetos. Son celulas de persistencia. Llaman la atencion por su tamano,
intensa pigmentacion y gruesas paredes. Igual que los heterocistos, se trata
de celulas morfologicamente diferenciadas, que se situan intercalarmente
(en Anabaena) 0 terminalmente (en Cylindrospermum) p. ej. en el tricoma
(vease Fig. 3.22).

Hormogonios. Son porciones cortas del tricoma que se forman por frag
mentacion de tricomas mas largos. Su formacion sirve para la reproduccion.
En la formacion de los hormogonios hay que sacrificar en las oscilatorias
por 10 menos una celula, ya que estan unidas por una capa de glucopeptido
comun, que no puede dividirse. Se habla de una division transcelular.

Beocitos. Son "celulas pequenas", las celulas reproductoras de las ciano
bacterias pleurocapsales. Se producen por una division binaria multiple de
la celula materna, esto es, en el interior de una celula rodeada por una
cubierta de exopolisacarido mas gruesa y fibrosa, p. ej. de Dermocarpa,
se dan una serie de divisiones binarias rapidas y sucesivas; se forman de
4 hasta 1000 beocitos.

Movimiento deslizante. Muchas cianobacterias son moviles. asi p. ej. las
formas con tricomas, todos los hormogonios y muchos beocitos. EI movi
miento solo es posible por deslizamiento, para 10 que se requiere una
superficie solida. El movimiento es por rotacion del tricoma a 10 largo del
eje longitudinal, de forma que los filamentos parecen oscilar (Oscilla
toria). Oscillatoria princeps describe con respecto a un punto situado en
la superficie del tricoma (p. ej. de tinta china) una helice de 60° de incIi
nacion durante el movimiento. Investigaciones de la ultraestructura de la
pared celular han puesto de manifiesto en el interior de la pared celular
unas fibrillas con una inclinacion aproximadamente del mismo angulo. La
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correlaci6n parece indicar que el movimiento se debe a ondas de torsi6n
generadas por las fibrillas. El sentido del movimiento puede invertirse.
Muchas cianobacterias son fototacticas y se acumulan en la zona de luz
propicia.

Fijaci6n de nitrogeno. Todas las cianobacterias que forman heterocistos
son capaces de fijar N2• Los heterocistos son celulas especializadas mor
fol6gicamente y fisiol6gicamente para la fijaci6n de N2 (heterocistos,
vease pag. 139). Sorprendi6 el descubrimiento de que la informaci6n
genetica (genes ni[) para la formaci6n de la nitrogenasa esta incluso en las
celulas de las pleurocapsales y en las cianobacterias filamentosas incapa
ces de sintetizar heterocistos (grupo de Oscillatoria). La expresi6n de la
fijaci6n de nitr6geno esta no obstante impedida en las condiciones nor
males de crecimiento, ya que el enzima nitrogellasa es muy sensible fren
te al oxigeno. Experimentalmente se ha podido desencadenar la sfntesis de
la Ilitrogenasa y demostrar el enzima. Si se incuban celulas en ausencia de
nitr6geno combinado en condiciones anaer6bicas en la luz y se inhibe el
fotosistemall (ninguna producci6n de O2 ) con la adici6n del herbicida
DCMU (diclorofenilmetilurea), entonces se forma nitrogenasa. Mediante
este truco se ha conseguido demostrar la capacidad de sintetizar nitroge
nasa en mas de la mitad de las cepas investigadas.

Tambien entre las cianobacterias chroococcales se encuentran algunas
cepas capaces de fijar N2• Aun no se sabe c6mo se protege en ellas la
nitrogenasa del oxfgeno producido en la fotosfntesis.

Metabolismo anaer6bico. Algunas cianobacterias se encuentran en capas
de agua que contienen concentraciones considerables de sulfhfdrico (apro
ximadamente 5 mmolJl). Investigaciones en Oscillatoria limnetica han
demostrado que el fotosistemall no funciona en presencia de sulfhidrico,
y que se desarrolla una fotosfntesis anoxigenica tal como la que se cono
ce en las bacterias rojas del azufre anaer6bicas.

CO2+ 2 SH2~[CH20] + H20 + 2 S

La capacidad de muchas cianobacterias de desarrollarse facultativamente de
forma anaer6bica es importante probablemente s610 en unos pocos habitats.

Fotoautotrofismo estricto. Muchas cianobacterias son aparentemente
fotoaut6trofos obligados; s610 pueden crecer en presencia de luz. Unica
mente unas pocas cepas son capaces de crecer alternativamente de forma
quimioorganotr6fica oxidando azucares en la oscuridad; la tasa de creci
miento es siempre muy inferior que en condiciones fotoautotr6ficas.

Bacterias proclorales. Recientemente se han encontrado procm'iotas
fotosinteticos que tienen caracteres de procariotas y de c1oroficeas. Tienen
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por una parte la estructura celular tipica de los procariotas (pared celular
Gram negativa, con acido muramico, ningun organulo, sin nucleo, DNA
genomico con una masa de 3,6.109), pero junto a la clorofila a contienen
tambien clorofila b, que solo se presenta en las algas verdes y vegetales.
Se diferencian tambien de las cianobacterias porque no tienen ficobilipro
tefnas, ni cianoficina, ni poli-B-hidroxibutirato. Hasta ahora se han encon
trado dos bacterias proclorales tan proximas a las cianobacterias.
Prochloron crece como ectosimbionte de distintas especies de ascidias,
pero casi no puede cultivarse en medios de cultivo. Prochlorothrix hollan
dica es una bacteria filamentosa de vida libre en lagos de agua dulce y que
puede cultivarse con luz en medios de cultivo minerales.
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4. Los virus: propagaci6n y estructura

La denominacion virus (veneno) se aplico inicialmente a los agentes cau
santes de enfermedades que se conocfan mal. EI concepto quedo ligado
finalmente al grupo de patogenos descritos en 1892 por IWANOVSKI, cuyos
miembros eran capaces de atravesar filtros para bacterias, los "virus fil
trables" 0 simplemente "virus". Los virus se diferencian de los microor
ganismos por las siguientes caracteristicas: I. Tienen un solo tipo de
acido nucleico, 0 bien DNA 0 bien RNA. 2. Para la reproduccion unica
mente es necesario el acido nucleico. 3. No son capaces de reproducirse
fuera de celulas vivas. Par tanto, los virus no son organismos indepen
dientes, sino que necesitan celulas vivas para su reproduccion. La repro
duccion tiene lugar en la celulahospedadora. Para la replicacion del acido
nucleico y para la sintesis de la cubierta proteica el virus depende de la
celula hospedadora. EI desarrollo conduce a la muerte de la celula hospe
dadara. Fuera de la celula hospedadora el virus se presenta como particu
la virica 0 virion. Esta compuesto por el acido nucleico y una cubierta pro
teica. el capsido. La particula virica es un nucleocapsido.

Los virus se reconocen par las consecuencias de su desan'ollo en el hos
pedador. Pueden destruir totalmente complejos celulares y provocan lesio
nes tisulares, areas de necrosis 0 halos de lisis (Fig. 4.1). Los hospedado
res narmales de los virus son plantas, animales y microarganismos.

Virus vegetales. Los virus de los vegetales llegan al interior de la celula
a traves de lesiones, no penetran en la planta de una forma activa. La
demostracion cuantitativa de los virus vegetales se basa en el desarrollo de
necrosis alrededor de lesiones primarias realizadas artificialmente. En la
naturaleza los virus se transmiten par contacto directo 0 por vectores.
Frecuentemente los virus llegan a los tejidos vegetales por lesiones debi
das a fricciones. En la planta cabellos de monte (Cuscufa) los haustarios
penetran en otras plantas y establecen con su sistema de vasos una comu
nicacion directa entre dos plantas, a traves de la que pueden ser transpar
tados los virus. Numerosos virus son transmitidos por insectos. En algu
nos casos el virus se multiplica en el tracto digestivo del insecto (virus per
sistentes); en estos casos la nueva infeccion de una planta solo es posible
despues de un cierto tiempo de incubacion en el insecto. Los virus no per
sistentes son transmitidos directamente por la picadura del insecta de
forma pasiva. Numerosas enfermedades de los vegetales estan determina
das par virus. De gran importancia economica son los virus de la patata.
EI virus vegetal mejor estudiado es el del mosaico del tabaco (TMV). EI
material genetico de los virus vegetales es RNA.
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Fig. 4.1 Detecci6n de la presencia de virus por las superficies necrosadas 0

por los halos liticos causados por los mismos. A Necrosis del virus del mosaico
del tabaco'Sobre una hoja. B Zonas de lisis del virus de la poliomielitis en un cultivo
de tejidos. C Placas de lisis 0 calvas de bacteri6fagos sobre un cultivo continuo de
bacterias.

Virus patogenos de animates. Los virus desencadenan enfermedades en
hombres y animales: viruela, viruelas locas 0 varicela, sarampi6n, rabia,
poliomielitis, infecciones gripales, constipados, glosopeda, etc. Se transmi
ten par contacto 0 par insectos y penetran aparentemente en la celula por
fagocitosis 0 pinocitosis. Para investigar los virus en ellaboratorio hay que
recurrir a animales de experimentaci6n 0 a embriones de polIo. Algunos
virus pueden reproducirse tambien en cultivos de tejidos y demostrarse
cuantitativamente. El material genetico de los virus animales es DNA 0

RNA. Mientras que el DNA generalmente se presenta en forma de doble
helice, los virus RNA tienen una cadena polinucleotidica unica 0 doble.

Virus bacterianos. Los virus que tienen como hospedadares a las celulas
bacterianas son los bacteri6fagos. No debe haber priicticamente ninguna
bacteria para la que no pueda encontrarse un virus despues de una bus
queda intensa. Los bacteri6fagos se reconocen por la formaci6n de placas
o calvas sobre un tapiz 0 cultivo confluente de bacterias. En suspensiones
bacterianas se reproducen tan riipidamente que pueden lisar en poco tiem
po a todas las celulas. El iicido nucleico de los bacteri6fagos es DNA 0

RNA de una 0 doble cadena. Como modelo se han estudiado los bacteri6
fagos de Escherichia coli. La investigaci6n de los bacteri6fagos y sus dis
tintos ciclos de desarrollo ha aportado puntos de vista esenciales en los
mecanismos de transmisi6n del material genetico de una celula a otra.
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4.1 Virus

Organizacion de los virus. Una particula viriea, tambien denominada
virion, esta compuesta por acido nucIeico (DNA 0 RNA), rodeado par una
cubierta proteica. Esta cubierta proteica se denomina eapsido. EI acido
nucleico rodeado par el capsido, el nucleoeapsido, puede presentarse des
nudo 0 incluido en una membrana (Fig. 4.2 Y4.3). Nucleocapsidos desnu
dos son, par ejemplo, el virus del mosaico del tabaco, el virus de las verru
gas y el adenovirus. Rodeados par membranas estan el virus de la gripe y
el del herpes. Por su parte, un capsido esta compuesto por subunidades, los
eapsomeros. EI capsido tiene generalmente una organizacion simetrica.
Se diferencian dos tipos de simetria, la simetrfa helicoidal y la simetrfa
cubica. La tabla 4.1 da una vision general de los virus de acuerdo con su
constitucion estructural.

Clasifieacion de los virus. Los virus son extraordinariamente especfficos
en cuanto a su hospedadar, y dentro de el se especializan en determinados
tejidos 0 celulas. Par ejemplo, entre los vims animales se habla de virus
neurotropicos, cuando se desarrollan en celulas neuronales, vims Iinfotro
picos (en linfocitos), vims mixotropicos (en el glucoc3.liz de epitelios,
membranas mucosas).

Los virus que afectan a los vegetales se denominan de acuerdo a los sfn
tomas de la enfermedad y a sus hospedadores. Es muy bajo el mimero de
virus de hongos, algas y protozoos que se han investigado. Los bacterio-

• (~)
virus de la viruela

C fl

virus del mosaico
del tabaco

virus de las paperas

adenovirus
virus de la virus poliedrico
influenza de los insectos

virus herpes

virus del virus
polioma de la

poliomielitis

1----------------------------1
1 micr6metro (J-lm)

Fig. 4.2 Forma y tamafio de algunas particulas viricas. Abreviaturas: DNA =
DNA vfrico, P = partfcula proteica eliptica, H = envoltura.
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helicoidal
desnuda

helicoidal
envuelta

icosaedrica
desnuda

icosaedrica
envuelta

Fig. 4.3 Tipos estructurales de las partfculas vfricas. Se representan cuatro
constituciones: dos con simetrfa helicoidal y dos con cubica, dentro de cada tipo uno
desnudo y otro recubierto por una envuelta.

Tabla 4.1 Clases morfol6gicas de virus

Estructura helicoidal
Capsido desnudo

Virus del mosaico del tabaco RNA
y otros muchos virus vegetales

Colifago fd

Estructura poliedrica (icosaedrica)
Capsido desnudo

RNA

DNA

RNA Picornavirus:
MKS, ECHO, polio
reovirus

RNA

Capsido envuelto

Myxovirus: virus de la
gripe y parainfluenza

(paperas y sarampi6n)

Capsido envuelto

Retrovirus':
sarcoma, leucemia
carcinoma

DNAc Papovavirus': RNA Togavirus: SFV
papiloma, polioma, SV40 encefalitis, fiebre amarilla

DNAsc Colifago <!JX174, M13 DNA Herpes simplex
Varicela
Virus EB (mononucleosis
infecciosa)

Virus compuestos (cabeza icosaedrica + cola helicoidal)
DNA Bacteri6fagos grandes (T2, T4, T6)

Virus complejos
DNA Varicela, vacuna

Abreviaturas: MKS, glosopeda; SFV, virus "Semliki Forest"; EB, Epstein-Barr; SV
"Simian virus"; ECHO, "enteric cy10pathic human orphan virus"; DNAc, cfclico;
DNAsc, monocatenario, circular y cerrado.

* Virus oncogenicos
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fagos se denominan segun su hospedador, a partir del cual se hayan aisla
do por primera vez. La division de los virus patogenos de ani males se esta
blece generalmente mediante un nombre de familia que hace referencia a
los sfntomas de la enfermedad (viruela. tumor). naturaleza y tamano del
acido nucleico (pico-RNA) 0 incluso segun el mecanismo de replicacion
del acido nucleico (retrovirus). EI numero de virus conocidos es enorme y
la Iimitada descripcion que vamos a hacer intenta resaltar su papel como
patogenos y los grandes avances en los conocimientos de la Biologfa
Molecular. que se han conseguido en el estudio de los virus.

Estructuras viricas. A continuacion se presentan cuatro virus conocidos
como patogenos: dos viriones de simetrfa helicoidal, de ellos uno sin
cubierta (virus del mosaico del tabaco) y otro con cubierta (virus de la
gripe 0 intluenza), asf como dos viriones de simetrfa cubica. uno sin
cubierta (virus poliedricos y de la poliomelitis) y otro con cubierta (her
pesvirus).

Virus del mosaico del tabaco. EI virus del mosaico del tabaco (TMV) es
el ejemplo c1asico de un virion de simetrfa helicoidal. Puede aislarse facil
mente del juga obtenido por homogeneizacion de plantas enfermas que
han sido atacadas por el TMV. Aparece como unos bastoncillos con un
diametro de 18 nm (Fig. 4.4A). Este nucleocapsido en forma de palillo
esta compuesto aproximadamente por unos 2100 capsomeros. Estos estan
ordenados helicoidalmente y forman un cilindro hueco. Cada capsomero
esta compuesto por una cadena polipeptfdica de 158 aminoacidos de
secuencia conocida. En la pared del cilindro hueco y entre los capsomeros
se incluye el RNA; la cadena de RNA sigue a la helice (Fig. 4.4B).

Virus de la gripe. Las partfculas del virus de la gripe 0 intluenza tienen
un diametro de 110 nm (Fig. 4.5A). EI nucleocapsido, al igual que el
TMV, esta ordenado helicoidalmente, pero no tiene forma de palillo sino
que esta enrollado varias veces (Fig. 4.5B). EI nucleocapsido esta rodea
do por una cubierta. La cubierta es parte de la membrana de la celula hos
pedadora de la que ha surgido el virion. La cubierta lIeva en su cara exte
rior unas prolongaciones aciculares (spikes); estas sirven para la adsorcion
del virion a la celula hospedadora y contienen mucoprotefnas y el enzima
neuraminidasa. Este enzima elimina un componente de las mucoprotefnas
de la celula hospedadora (acido N-acetilmuramico) y tiene aparentemente
una funcion en la tluidificacion de la mucosa que recubre a las celulas epi
teliales de la cavidad nasofarfngea. La reproduccion del virus tiene Jugar
en la celula hospedadora. La Iiberacion del virion se realiza como una
especie de gemacion. Manifiesta que la cubierta de la particula vfrica esta
compuesta por la membrana de la celula hospedadora, que puede estar
modificada libremente par protefnas determinadas par el virus (p. ej. neu
raminidasa).
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Hay muchos tipos de virus de la gripe. El tipo de tejido que resulte afec
tado depende de la especificidad de hospedadar por parte del virus y de las
caracterfsticas receptoras de las celulas. El virus puede conducir a un
entorpecimiento del metabolismo 0 a una lesion de la celula. Tiene accion
antigenica y determina en el hospedador la formacion de anticuerpos. Los
virus responsables de las grandes epidemias de gripe se diferencian par su
virulencia y patogenicidad.

Virus poliedricos sin envuelta. Muchos virus de apariencia esferoidal
son poliedricos. La forma poliedrica preferida es el icosaedro, un cuerpo
delimitado par 20 triangulos equilateros con 12 esquinas (Fig. 4.5C y 4.6).
El capsido de un virus icosaedrico esta compuesto par dos tipos de capso
meros: en los vertices se situan pentagonos (pentones) constituidos par
cinco monomeros proteicos (protomeros); las caras y los vertices estan

A B

Fig. 4.4 Virus del mosaico del tabaco. A Micrografia electr6nica de un sombrea
do con carb6n y platino; 65 000 aumentos (Foto H. FRANK); B Modelo (de KARLSON,
Kurzes Lehrbuch der Biochemie, Thieme, Stuttgart 1980).
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A B

C D

E

Fig. 4.5 Distintos virus pat6genos de animales, su acido nucleico. A Virus A2
de la gripe. B Nucleocapsido del virus A2 de la gripe, en una particula rota (como A)
el colorante de contraste acido fosfotLingstico ha penetrado y hace que el nucleo
capsido sea visible. C Adenovirus, se reconoce la forma icosaedrica de la particula.
D SV40 (Simian Virus 40) es un virus tumoral de tamano notablemente inferior al
adenovirus, de constituci6n tambien icosaedrica, pero tiene un aspecto redondeado.
E DNA del SV40, las moleculas circulares, de doble cadena tlenen un perimetro de
aproximadamente 1,6 ~m, a la izquierda y a la derecha se ven los extremos de ani
1I0s rotos; aumentos: (A) a (D) 250 000, (E) 65 000; preparaci6n: (A) a (D) contraste
negativo con acido fosfotungstico (Fotos A, S, D, E de H. FRANK, (e) H. GELDERBLOM,
Instituto Max-Planck de Virologia, Tubingen).
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@
prot6mero de un hex6n prot6mero de un penton

~
~

hex6n penton

icosaedro constituido
par 42 caps6meros

Fig. 4.6 Posibles componentes del capsido de virus icosaedricos. Se representan
dos tipos de caps6meros: un caps6mero hexagonal (hex6n) y un caps6mero pentagonal
(pent6n); el primero esta compuesto por 6 prot6meros y el segundo por 5, cada uno de
los cuales esta constituido a su vez por una 0 dos cadenas polipeptidicas. Junto a ellos
se representa un icosaedro formado por 12 pentqnes y 30 hexones (= 42 caps6meros).

compuestos por hexagonos (hexones), constituidos por seis protomeros.
La arganizacion del capsido a partir de los capsomeros sigue las leyes de
la cristalograffa; segun ello, el capsido menor icosaedrico deberfa tener 12
pentones, el siguiente 12 pentones y 20 hexones. Existen virus con 252, e
incluso 812 caps6meros.

Segun el principio del icosaedro se constituyen muchos virus: el virus de
la poliomielitis, eI de la glosopeda bovina, el adenovirus (Fig. 4.5C) y el
virus tumoral SV40 (Fig. 4.5D).

La constituci6n de los capsidos de los virus a partir de un gran numero de subu
nidades identicas se comprende cuando se piensa que los acidos nucleicos de
muchos virus tienen una masa relativa pequefia, esto es, son muy cortos y la
informaci6n que albergan s610 permite la sfntesis de pacas cadenas polipeptfdi
cas, de las cuales la mayorfa tiene funci6n enzimatica en la reproducci6n vfrica.
El principia de la organizaci6n del capsido a partir de un numero elevado de sub
unidades identicas garantiza un efecto maximo can un requerimiento genetico
minimo.

Virus poliedricos envueltos. La arquitectura icosaedrica rodeada par una
envuelta membranosa es, par ejemplo, la del causante de la varicela, del
herpes z6ster y otros herpes.

EI capsido icosaedrico del herpesvirus esta compuesto por 162 caps6me
ros. La membrana de la envuelta procede con toda seguridad de la mem
brana nuclear interna de la celula hospedadora. Los herpesvirus se multi-



4.2 Virus bacterianos (bacteri6fagos) 151

plican en el mkleo de la celula hospedadora. Los capsidos se rodean
entonces por la membrana nuclear intema, se liberan por gemacion y se
conducen al exterior por el sistema del retfculo endoplasmatico.

La variceLa es una enfermedad infantilleve. EI virus de la varicela infec
ta al tracto respiratorio superior y se disemina a traves de La sangre; por
ultimo, se localiza en la piel y provoca la aparicion de vesfculas en forma
de manchas. EI herpes zoster se presenta en personas parcialmente inmu
nes; se produce por reactivacion del virus de la varicela. Por tanto, Las dos
enfermedades estan ocasionadas por el mismo virus.

Virus de la viruela. Los virus de la viruela son los mayores entre los pat6
genos de animaLes. Estan constituidos de una forma totalmente distinta a
los cuatro tipos expuestos anteriormente. Contienen DNA, protefnas y
varios Ifpidos, por Lo que tambien reciben el nombre de viriones comple
jos (Tab. 4.1). Las partfculas vfricas de la viruela y de la vacuna tienen el
aspecto de sillares redondeados. Se componen de un cuerpo intemo que
contiene el DNA de doble cadena, una capa doble que contiene protefnas,
cuerpos proteicos elfpticos y una membrana envolvente; estan rodeados
por unos fiLamentos estrechamente adosados. Las partfculas vfricas son
muy resistentes a la desecaci6n y por tanto muy infecciosas. La viruela
(pustulas) s610 puede afectar al hombre 0 a los monos. Susceptibles al
virus de la vacuna son los terneros, los conejos y los corderos. Los dos
virus, el de la viruela y el de la vacuna tienen antfgenos comunes. Por ello
se inyecta al hombre como prevenci6n con virus de la vacuna que se obtie
nen de temeros y que en el hombre s610 desencadena sfntomas patol6gi
cos muy leves. Esta "vacunaci6n" activa conduce a la formaci6n de anti
cuerpos sericos, que confieren tambien inmunidad contra la virueLa.

4.2 Virus bacterianos (bacteri6fagos)

Aislamiento y demostracion. Los bacteri6fagos pueden aislarse facil
mente suspendiendo material de un habitat en eL que se encuentre de forma
naturalla especie bacteriana implicada, junto con La propia bacteria en un
medio de cultivo Ifquido. Si este cultivo de enriquecimiento se incuba en
condiciones bajo las cuaLes se desarrollen bien las bacterias que nos inte
resan, los fagos que se encontraban en el inoculo se reproduciran en poco
tiempo. EI virus se multiplica exclusivamente en celulas en crecimiento.
Por centrifugaci6n 0 filtraci6n se separan las bacterias y en el sobrena
dante 0 en el filtrado, el "lisado", se puede determinar el numero de fagos
("titulaci6n"). Si se inocula un medio de cultivo s6lido con una suspensi6n
de bacterias sin fagos se forma un tapiz 0 cultivo confluente de bacterias,
pero si se inocula una suspensi6n que contenga unos pocos bacteri6fagos
se forman unas calvas 0 placas en el cuLtivo continuo. En los lugares
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donde haya habido un fago y haya atacado a una bacteria tiene lugar Hlpi
damente la lisis de un lllimero cada vez mayor de bacterias, hasta que el
area infectada por los fagos se hace visible macroscopicamente, como una
mancha sin bacterias que sobresale del fondo del cultivo continuo de bac
terias (Fig. 4.1C). Mediante metodos apropiados se pueden reproducir
rapidamente a los bacteriOfagos sobre cultivos continuos de bacterias en
medios solidos 0 en suspensiones bacterianas. A continuacion se aislan los
fagos por centrifugacion, se mata con cloroformo a las bacterias residua
les y se obtiene un Iisado de fagos, que por 10 general contiene de 10 10

hasta 1013 fagos por mililitro.

Morfologia de los bacteriOfagos. La morfologfa de los bacteriofagos se
aclaro predominantemente en los fagos de la serie T de Escherichia coli.
EI colifago T2 esta compuesto por una cabeza poliedrica de 100 nm de largo
sobre la que se adosa una cola de aproximadamente la misma longitud. Se
habla por ello de virus compuestos (Tab. 4.1). La cabeza esta constituida por
capsomeros y encierra al DNA Protefna y DNA se encuentran aproxima
damente en la misma proporcion. La cola del T2 es compleja y se compone
por 10 menos de tres partes: un cilindro hueco esta rodeado por una envol
tura contractil, en cuyo extrema distal se localiza una placa basal con espf
culas y tentaculos de adsorcion especfficos del hospedador. Las micrograff-

B

a

vaina ---_

libras de placa
la cola basal

Fig.4.7 Modelo de un fago T2. A Fago con la vaina extendida antes de la adsor
ci6n; B Fago con la vaina contrafda despues de la adsorci6n y la inyecci6n.
Explicaci6n: (a) Secci6n transversal de la cola extendida: 6 subunidades proteicas de
la vaina en un plano; (b) Secci6n transversal de la cola contrafda: 12 subunidades
proteicas de la cola en un mismo plano; (c) Visi6n frontal de una placa basal de un
fago antes de la adsorci6n con las fibras de la cola libres.
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as electronicas de preparaciones con tincion negativa de fagos permiten
reconocer dos estados. En uno de ellos la cabeza aparece claramente dife
renciada sobre el fondo denso a los electrones y la vaina de la cola esta esti
rada. En el otro estado la cabeza solo presenta un contraste debil y la vaina
esta contraida. La figura 4.7 esquematiza esta observacion. El primer esta
do (A) representa al fago activo, que contiene DNA; el segundo (B) corres
ponde al fago despues de la inyeccion del DNA en una bacteria.

Muchos bacteriofagos tienen una constitucion mas sencilla. Segun la
forma de los fagos maduros pueden diferenciarse varios tipos (Fig. 4.8 Y
4.9). La mayoria de los bacteriofagos tienen DNA de doble cadena. En el
curso de los ultimos anos se han encontrado varios fagos con DNA de una
sola cadena y otros igualmente con RNA de una cadena. Los fagas RNA
de los tipos fr (Fig. 4.9E), R17, QB Yotros tienen los menores genomas
que se conocen: 3500-4500 nucleotidos.

4.2.1 MuItiplicaci6n de un fago virulento: cicio Iftico

La multiplicacion de los virus en su celula hospedadora es un proceso muy
complejo. Cada uno de los procesos de sfntesis, desde la infeccion de la
cetula hospedadora hasta la liberacion de la particula virica madura trans
misible, se han aclarado ampliamente en los bacteriOfagos de la serie T
(T2, T4 YT6) desde los puntos de vista bioqufmico, genetico y morfologi
co. Premisas apropiadas para estas investigaciones las ofrecfa el hecho de
que el DNA fagico contiene la base 5-hidroximetil-citosina en lugar de la
citosina, por 10 que su sintesis puede seguirse facilmente estudiando la apa
ricion de esta base; ademas podian obtenerse bacteriofagos mutantes en los
que estuviese bloqueado uno u otro de los pasos del proceso de multiplica
cion, 0 que solo se desarrollase bajo circunstancias determinadas. Estos
mutantes permitieron reconocer como tiene lugar el desarrollo morfologi-

Fig. 4.8 Distintas formas de bacteri6fa
gos (A-D) y formas geometricas de las
cabezas fagicas (E, F). A Forma filamen
tosa (colifago fd): B Cabeza (de contorno
hexagonal) con cola provista de vaina con
tractil (por ejemplo, coli fagos T2, T4 YT6);
C Cabeza con cola larga, flexible pero no
contractil (par ejemplo, colifagos T1 y T5);
D Cabeza con cola corta (por ejemplo, coli
fagos T3 y T7, fago P22 de Salmonella); E
Octaedro; F Icosaedro (segun BRADLEY,
D.E.: Bacteriol. Rev. 31 [1967]230).
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Fig. 4.9 Distintas formas de bacteri6fagos. A Colifago T2; B T2 con la proteina
de la cola contra ida y con la cabeza vacia; C Colifago A; 0 Colifago T7 con la cola
corta; E Colifago RNA fr; F Molecula circular del DNA (forma replicativa) del colifago
fd; G Colifagos fd (con una molecula circular de DNA monofilar); aumentos: desde A
hasta E 168000 aumentos, F y G 50000 aumentos; tecnica de preparaci6n: A y B
contraste negativo con acido fosfotungstico. (C-E) contraste negative con acetato de
uranilo. (F) extensi6n con citocromo y sombreado rotacional, (G) sombreado oblicuo
(Fotografias H. FRANK).
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co del fago en la celula hospedadora (morfopoyesis), en que ordenaci6n
temporal se sintetizan las subunidades del fago y c6mo se ensamblan.

Al igual que otros virus, los bacteri6fagos son tambien inm6viles. Si se
mezcla una suspension de fagos libres con una suspensi6n bacteriana podni
establecerse un contacto fortuito con su fijaci6n a la superficie bacteriana
(adsorcion), a la penetraci6n del DNA en la celula (inyecci6n), y despues
de un perfodo de sintesis y maduraci6n se liberan los fagos recien forma
dos al medio a traves de una lisis de la celula hospedadora (Fig. 4.13).

Adsorci6n. No todos los fagos son adsorbidos por todas las bacterias. Las
relaciones de especificidad entre hospedador y fago se basan en la especi
ficidad de adsorci6n. Se debe a sustancias receptoras presentes en la pared
celular, que estan contenidas en la capa lipoproteica para algunos fagos y
en la lipopolisacarida para otros. La ausencia de esta sustancia receptora
es probablemente la causa de la resistencia a los fagos de una bacteria.
Si los fagos estan en exceso puede darse una adsorcion multiple con 200
300 fagos.

Desarrollo intracelular del fago. A la adsorci6n Ie sigue la inyecci6n, la
introducci6n del DNA en la celula. En el fago T2 el proceso de inyecci6n
se basa aparentemente en el anclaje de la placa basaL una contracci6n de
la vaina y la penetraci6n consiguiente del cilindro hueco en la celula bac
teriana. EI hecho de que penetre el acido nucleico en la celula y que la
cubierta proteica quede en el exterior 10 han demostrado experimentos con
fagos, en los que el acido nucleico se marcaba con"P y su cubierta pro
teica con 35S. La cubierta proteica del fago se podfa separar de las celulas
sin que se interfiriese en la multiplicaci6n del fago. Durante el lIamado
periodo de latencia, que en Escherichia coli tiene una duraci6n promedio
de 25 min, no pudo demostrarse en celulas mtas experimentalmente la
presencia de fagos. EI DNA inyectado del fago desencadena en primer
lugar una modificaci6n total del metabolismo de la celula que ha sido
infectada (Fig. 4.10): se interrumpe inmediatamente la sfntesis del DNA
bacteriano. En pocos minutos despues de la infecci6n se detiene tambien
la sintesis del RNA bacteriano, asi como de las proteinas bacterianas; el
contenido total de proteinas aumenta sin embargo continuamente y la sfn
tesis de DNA se reinstallra, inclllso a velocidad superior. El DNA fagico
se sintetiza inicialmente a partir de DNA bacteriano degradado. Esta trans
formaci6n y la subsiguiente nueva sintesis de DNA f<'igico se pueden
seguir a traves del incremento de la base 5-hidroximetil-citosina especffi
ca de algunos fagos T. Los enzimas necesarios para esta sintesis de DNA
se forman poco despues de la infecci6n; son las lIamadas "protefnas tem
pranas". Entre las "proteinas tardias" se encuentran las protefnas de la
cubierta y la lisozima fagica 0 la endolisina; no se forman hasta la seglln
da mitad del perfodo de latencia.
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o 10 20 30 min

Fig.4.10 Representaci6n temporal de los procesos de biosintesis de E. coli
tras su infecci6n con el bacteri6fago T4 (segun LURIA y DARNELL, 1967).

La maduracion final consiste en la reuni6n de] DNA fagico con ]a protef
na de la envuelta para dar el fago maduro infeccioso. La maduraci6n de
los fagos T es un proceso complicado que se realiza par etapas. En primer
lugar, las numerosas mo]eculas de DNA se contraen en partfculas que tie
nen la forma de cabezas de fagos. Despues de recubrirse por e] capsido se
aiiaden los componentes de ]a cola. La sucesi6n de estos procesos pudo
determinarse mediante mutantes letales condicionales, en los que a una
temperatura de 25°C todos los procesos sinteticos se desarrollan narmal
mente, pero que a 43°C se bloquea uno u otro proceso de sfntesis.

Por ultimo, la pared celular sc ablanda par acci6n de la lisozill/a fagica y
tiene lugar la Iiberacion de los fagos. Esta rotura explosiva de las celulas
puede observarse en el microscopio de campo oscuro. La duraci6n del
perfodo de latencia y el tamano de la explosi6n varfan entre unos amplios
margenes, dependiendo del tipo de fago, bacteria y condiciones ambienta
les (Fig. 4.11). Tambien se ha conseguido infectar bacterias como
Haemophilu.l' influellzae y Bacillus subtili.l' con DNA nativo ais]ado de
bacteri6fagos. Esta transformaci6n genetica correspondiente a la infecci6n
fagica se denomina tambien transfecci6n.

4.2.2 EI desarrollo de fagos atenuados: lisogenia

Los fagos descritos anteriormente lisan regularmente a las bacterias que
infectan y por ello se denominan virulentos. Algunos bacteri6fagos infec
tan a su bacteria hospedadara sin multiplicarse y sin conducir a la lisis;
estos fagos son atenuados (atemperados) y parecen reproducirse sincr6
nicamente con la bacteria hospedadara. Tan s610 ocasionalmente, en una
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Fig. 4.11 Estudio del periodo de latencia y del tamafio de explosion. Basado en
experimentos realizados acerca de la multiplicaci6n del lago T2 en E. coli B. A un cul
tivo joven de bacterias se Ie anadi6 una suspensi6n de lagos. Despues de la inlec
ci6n los lagos no absorbidos lueron inactivados anadiendo un antisuero lagico. Tras
una luerte diluci6n se tomaron muestras a intervalos regulares de tiempo y se sem
braron en agar junto con un exceso de bacterias sensibles a los lagos. Durante 25
minutos el numero de unidades capaces de lormar placas continu6 siendo 5 (perro
do de latencia) pero entonces subi6 hasta 235 (meseta). Por termino medio se han
liberado, pues, 47 lagos por bacteria inlectada (tamano de explosi6n).

de entre 102 a 105 de estas bacterias "lis6genas" se establece espontanea
mente una multiplicacion fagica y se lIega a la lisis. Para la demostracion
de 1'1 Iiberacion de fagos infecciosos se requiere como indicador a otra
cepa bacteriana para la que este fago sea virulento. Si se mezc1an bacte
rias lisogenas con un exceso de estas bacterias y se extienden sobre agar
nutritivo, las bacterias Iisogenas crecen tambien hasta formar colonias, y
ocasionalmente tiene lugar 1'1 liberacion de algunos fagos. Estos atacan
inmediatamente a las bacterias proximas sensibles y determinan 1'1 forma
cion de calvas en el cultivo confluente de bacterias. En eI centro de cada
uno de los halos se mantiene la colonia de 1'1 bacteria lisogena (Fig. 4.12).

Las bacterias Iisogenas tienen la capacidad potencial de producir fagos.
sin que esta caracterfstica se manifieste morfologica 0 serologicamente.
Este estado no infeccioso del fago. que se transmite de una celula a otra.
se denomina de profago; al igual que otras caracterfsticas de la celula bac
teriana el profago se hereda. Como todos los descendientes de una celula
lis6gena son tambien Iis6genos. el profago ha de replicarse sincr6nica
mente y regularmente con el cromosoma del hospedador (Fig. 4.(3).

Las bacterias lisogenas se comportan como inmunes frente a una infeccion
por el fago que contienen en forma de profago. La modificacion genetica



158 4. Los virus: propagaci6n y estructura

Fig.4.12 Calvas (placas) formadas sabre un cultivo continuo de bacterias par
. bacterias lis6genas y fagos libres. Sobre la superficie del agar se sembro una sus

pension densa de bacterias no Iisogenicas sensibles (Bacillus megatherium) que
contenia tambien unas pocas celu/as de una cepa Iisogenica de la misma especie
asi como unos cuantos fagos Iibres. Los agujeros claros son el resultado de la accion
Iftica de un fago Iibre; las colonias centrales se han formado por crecimiento de las
bacterias lisogenicas.

del hospedador desencadenada por Ia lisogenia se denomina tambien con
version fagica (como ejemplo vease la bacteria de la difteria, pag. 102).
La inmunidad conferida por el profago no se basa en un impedimento de
la adsor-ci6n (como en Ia resistencia frente a fagos virulentos), sino en la
producci6n de una protefna represora citoplasmatica. que impide la multi
plicaci6n de fagos vegetativos. Esta protefna represora impide tambien el
paso del profago al estado vegetativo, asi como la formaci6n de otras pro
teinas hlgicas. EI establecimiento del estado lisogenico esta Iigado, por
tanto, a la formaci6n de la protefna represora.

De forma espontanea, sin una influencia externa, las bacterias Iis6genas
s610 se lisan en raras ocasiones. Mediante distintos tipos de influencias
(UV, mitomicina C 0 agentes alquilantes) puede inducirse sin embargo en
cada celula la formaci6n y Iiberaci6n de fagos infecciosos. El exito de esta
induccion depende de la constituci6n genetica del profago y del estado
fisiol6gico del hospedador, asi como tambien de las condiciones de culti
vo. La inducci6n se basa aparentemente en la marginaci6n 0 inactivaci6n
de la molecula represora presente. En los mutantes de fagos atenuados que
forman un represor fagico termolabil, basta con elevar la temperatura a
44°C para que se induzca la lisis de las bacterias.
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Fig. 4.13 Ciclos vitales de un fago atemperado, representado por el fago lamb
da. Si Escherichia coli es infectada por el fago lambda puede darse una reproduc
ci6n del fago y una lisis (cicio Iitico) 0 bien se puede Iisogenizar la bacteria. EI DNA
del fago se presenta como una doble cadena lineal. En el interior de la bacteria se
cierra en un anillo. Este anillo puede permanecer aut6nomo 0 integrarse en el DNA
bacteriano. En el primer caso se desarrolla un cicio litico. EI DNA circular cerrado se
replica. Segun el proceso del circulo rodante ("rolling circle") se establece una cade
na con muchas copias del DNA fagico. Los genes del fago determinan la sintesis y
ensamblaje de proteinas de la cabeza y la cola, y la inclusi6n de una copia de DNA
en la cabeza del fago. Las cabezas y las colas se acoplan de forma espontanea. AI
lisarse la celula hospedadora se Iiberan aproximadamente 100 fagos maduros, que
pueden a su vez infectar otras celulas. Sin embargo, el DNA fagico circular y cerra
do puede tambien perder su autonomia e incluirse en DNA del hospedador. En lugar
de inclusi6n se habla de inserci6n 0 integraci6n del DNA fagico. La celula es enton
ces lis6gena para el fago lambda. EI fago latente, 0 profago, se replica junto al cro
mosoma del hospedador. La bacteria lis6gena puede dividirse de forma ilimitada, sin
que se produzca la Iisis. De forma espontanea 0 por irradiaciones 0 tratamientos con
agentes mutagenos puede inducirse la liberaci6n (escisi6n) y multiplicaci6n Iitica del
DNA fagico.

Integraci6n y desintegraci6n del fago lambda. Investigaciones lIevadas
a cabo con el fago lambda, Iis6geno para Escherichia coli K12, han indi
cado el tipo de relaci6n que se establece entre el profago y el cromosoma
bacteriano. La lisogenia del fago lambda es un ejemplo para el estudio del
desarrollo de un bacteri6fago atenuado. EI cromosoma del fago lambda
tiene una longitud aproximadamente igual a un 2% de la del cromosoma
bacteriano.
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En el fago libre el DNA se presenta como una doble cadena lineal (vease
Fig. 4.14); no obstante, cada una de las cadenas sobresale en los extremos
en un total de 12 nucle6tidos. Estos dos extremos de una sola cadena son
complementarios entre sf; por apareamiento de bases pueden quedar uni
dos. Se habla por este motivo de extremos "cohesivos" (sticky). Cuando
se mantienen moleculas de DNA de este tipo in vitro en disoluci6n, se
establece un equilibrio entre DNA circular y lineal debido a la interacci6n
entre las bases complementarias de los extremos de una sola cadena. Esta
misma forma circular se presenta tambien cuando el fago lambda ha infec
tado a la celula. Las dos aberturas en las cadenas se cierran mediante una
polinucle6tido-quinasa; este enzima bacteriano tiene la funci6n de reparar
cortes en una de las cadenas de una molecula de doble cadena por uni6n
de los nucle6tidos. Por ello, para pasar de fa forma lineal del DNA fagico
al estado circular cerrado no hace falta la participaci6n de ningun enzima
del fago.

ligasa

riI_""""""'="""""iIIIIII:ID"""'i"""'""'__0:0~S( DNA virieo inyeetado cerramiento

bacteri6fago

~ ~ ~ D-- --
ga' bio gal bio ga' blo

enfrentamiento rotura entrecruzamiento

integraci6n • eslado inlegrado

... escisi6n (profago)

Fig.4.14 Integraci6n (inserci6n) del fago lambda en el cromosoma de Esche
richia coli K12 y su escisi6n. En la particula fagica el DNA se presenta en forma
lineal de doble cadena con extremos complementarios no apareados. En suspen
siones 0 dentro de la bacteria los extremos complementarios "cohesivos" se aco
plan y los huecos se cienan mediante la colaboraci6n de una Iigasa. La doble cade
na circular cerrada se adosa entonces al cromosoma (entre los genes gal y bio) ,
ambas cadenas dobles se rompen y vuelven a unirse pero con la doble cadena
enfrentada. Por enfrentamiento, rotura y nueva uni6n cruzada tiene lugar la incor
poraci6n (inserci6n 0 integraci6n) del DNA fagico en el cromosoma del hospedador.
EI fago se convierte en un profago y la celula es Iis6gena para el fago lambda. La
escisi6n del DNA de lambda y el paso al estado aut6nomo tambien puede suceder
por el camino inverso.
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En las celulas lis6genas el profago esta fuertemente unido al cromosoma
del hospedador; en experimentos de conjugaci6n el profago se transmite
conjuntamente con el cromosoma del hospedador desde la celula dadora a
la receptora. Experimentos geneticos demuestran que el fago lambda tiene
que estar unido al (0 junto) al cromosoma del hospedador en un punto muy
preciso (entre el oper6n galactosa y la regi6n biotina). Inicialmente se acep
t6 que el DNA del profago se fijaba a este lugar del cromosoma bacteria
no. Por mapado de las caracterfsticas del fago y por experiencias de recom
binaci6n qued6 claro que el DNA del fago en la lisogenia no quedaba solo
adherido, sino que se insertaba en el DNA bacteriano.

La insercion del DNA del fago en el cromosoma del hospedador tiene
lugar aparentemente por anclaje, rotura y union cruzada (Fig. 4.14). EI
enzima responsable de esta reacci6n es la integrasa de lambda. Reconoce
las dos secuencias de DNA no hom610gas, distintas, una en el DNA cro
mosomico y otra en el DNA fagico. Junta fntimamente a las dos dobles
cadenas. Ambas dobles cadenas se rompen y se vuelven a juntar de forma
cruzada. Cada una de las fases de esta recombinacion de lugar especffico
pueden verse en la figura 4.14.

En el estado integrado el DNA fagico se replica conjuntamente con el
DNA bacteriano y esta sometido ala misma regulacion que la replicacion
del cromosoma bacteriano. La informacion contenida en el DNA del fago
no se manifiesta. Unicamente al pasar el profago al estado vegetativo se
restablece la autonomfa del DNA fagico y se establece la multiplicaci6n
fagica. Este retorno puede ser espontaneo 0 tener lugar por inducci6n (p.
ej. inadiaci6n con UV). La escision del DNA fagico del DNA bacteriano
se realiza probablemente siguiendo a la inversa los pasos de la insercion.
La escision del DNA fagico es por 10 general muy precisa: mas del 99%
de las partfculas fagicas producidas por celulas lisogenas son identicas al
fago infeccioso original. Esto significa, que el DNA del fago al escindir
se se rompe exactamente en el mismo punto de la integracion. Solo en
raras ocasiones (una entre 100000) tiene lugar una escision anormal
(vease Transducci6n).

Si el profago pasa al estado vegetativo despues de la escisi6n, entonces
alcanza de nuevo su autonomfa y puede reproducirse en la celula bacte
riana como un fago virulento. La escisi6n conduce, por tanto, a la !isis de
la bacteria y a la liberaci6n de fagos lambda.



162 4. Los virus: propagaci6n y estructura

4.3 Relaci6n entre virus y plasmidos con la formacion
de tumores

La formaci6n de tumores malignos (cancer) puede tener diversos origenes,
pero siempre participa el material hereditario de la celula, el DNA.
Cualquiera que sea la causa que conduzca a la formaci6n del tumor, este
esta ocasionado por el DNA de la celula que tiene un crecimiento descon
trolado. La transformaci6n de una celula normal en otra tumoral se basa
en la transferencia 0 reorientaci6n del DNA. EI agente que determina la
multiplicacion celular es un producto genico. No obstante, aun no puede
establecerse de una forma general una teoria de la desdiferenciacion can
cerigena para todos los tipos, pero la investigacion de la transferencia de
los tumores desencadenados por virus y plasmidos permite amplias con
c1usiones.

A continuaci6n nos ocuparemos de tres ejemplos de formaci6n de tumo
res: (I) fonnaci6n de tumores vegetales, (2) formacion de tumores en ani
males por virus DNA, (3) fonnacion de tumores en animales por virus
RNA (retrovirus).

Formaci6n de tumores en plantas. En muchas plantas se presentan
tumores, las Ilamadas agallas de las rafces, tumores radicales 0 cancer
vegetal. Estos tumores hacen disminuir el flujo de nutrientes en la planta.
La lesion puede desencadenarse experimentalmente en muchas plantas.

Fig. 4.15 Cancer vegetal en el tallo de Ka
lanchoe blossfeldiana. La formacion del
tumor se desencadeno por inyeccion de
Agrobacterium tumefaciens en la corteza
(Foto U. KAISER).
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Los tumores tfpicos (Fig. 4.15) se provocan por la infeccion con Agro
bacterium tumejaciens, una bacteria del suelo de flagelacion peritrica,
Gram negativa, semejante al genero Rhizobium. La infeccion tiene lugar
por la penetracion de las bacterias a traves de heridas 0 lesiones; las bac
terias se reproducen en los espacios intercelulares. Existen cepas bacteria
nas virulentas y avirulentas. Las cepas virulentas de A. tumefiu:iens con
tienen un phismido grande, el llamado Ti (inductor de tumores).

EI verdadero agente infeccioso es el DNA plasmfdico. Penetra en la celu
la vegetal y se incorpora al genoma de la planta. A este proceso se Ie deno
mina transformaci6n oncogenica. Por transferencia de las celulas trans
formadas mediante estaquillas a tejidos sanos pudo demostrarse que las
bacterias no son imprescindibles en la comunicacion de esta propiedad.
No se integra todo el phismido, sino tan solo una parte del DNA plasmi
dico, en el DNA del hospedador. Este fragmento lIeva la informacion para
la sfntesis de las opinas. Son compuestos derivados de la arginina. Los
sintetiza la celula vegetal, pero no los puede utilizar, sino que los utiliza
A. tumelaciens. Asf Agrobacterium, con ayuda del plasmido Ti, adquiere
un acceso exclusivo a los productos fotosinteticos del vegetal. Otros genes
Ti afectan a la formacion de auxinas y citoquinina, que estimulan la divi
sion de la celula vegetal y el crecimiento del tumor.

La capacidad natural del plasmido Ti para introducir en la celula vegetal
DNA bacteriano heter610go, abri6 la posibilidad de utilizar este plasmido
como vector para incorporar DNA exogeno en los vegetales. Mediante
mecanismos de recombinaci6n de DNA (apartado 15.5, Tecnica de clona
cion) puede integrarse en el plasmido Ti DNA exogeno en lugar de los
genes de virulencia, transferirio, recombinarlo con el genoma de la cclula
vegetal y por ultimo, expresario. De esta forma se consiguieron. por ejem
plo. plantas rccombinantes de tabaco que sintetizan el sistema de la luci
jerasa y que emiten luz. A otras plantas se les han transmitido caracterfs
ticas de resistencia frente a antibioticos, herbicidas 0 insectos perjudicia
les. Los intentos de transferencia con mayor exito se han conseguido con
solanaceas (tabaco. patata, Rauwolfia, Petunia, Datura. entre otras). No
obstante, la rapida investigacion indica ya resultados positivos de la tec
nologfa genetica en las monocotiledoneas. EI que pueda conseguirse por
esta via la transferencia a plantas de cultivo de la capacidad para fijar N2

depende en primer lugar de la extremada sensibilidad del sistema de la
nitrogenasa frente al oxfgeno.

Formaci6n de tumores en animales por virus DNA. La investigacion de
la oncogenesis en animales se realiza generalmente en cultivos celulares.
Si se incuban celulas tisulares, por ejemplo a partir de organos de gallos 0

hamsters, 0 bien fibroblastos humanos en un medio nutritivo adecuado, las
celulas se multiplican sobre la pared interior del recipiente de cultivo. En
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general solo crecen hasta que entran en contacto; se da una inhibicion por
contacto y se forma unicamente una monocapa celular. Si estas celulas
sanas se infectan con un virus tumoral se pierde la inhibicion de contacto
y las celulas se superponen. Este crecimiento en varias capas se da solo en
celulas cancerosas. Las celulas pueden aislarse faciJmente y obtenerse asi
Ifneas puras (clones) de celulas "oncogenicas transforllladas". El creci
miento incontrolado de las celulas puede conducir en el cuerpo animal a
la formacion de tumores. Si el cuerpo encapsula a estos nuevos tejidos, se
habla de un tumor benigno, pero si crecen incontroladamente y se dise
minan a otras partes del cuerpo 0 tejidos y determinan una metastasis.
entonces se habla de tumores malignos 0 de cancer.

Introducimos aquf al virus de simios 40 (Simian Virus 40. SV40) como
ejemplo de la formacion de tumores en ani males por virus DN A de doble
cadena. Afecta a varios hospedadores y tejidos; a ello se rdiere la de no
minacion del grupo poliomavirus (-ollla indica tumor). Pertenece a los
virus tumorales mejor estudiados y se comprobo tambien su capacidad
para utilizarlo como vector en la modificacion genetica de celulas anima
les. El SV40 es un virus icosaedrico sencillo, desnudo (72 capsomeros) y
contiene una molecula circular cerrada de DNA de doble cadena. EI virus
puede transferirse de su hospedador (hamster, rata) a cultivos de tejidos y
cn ellos se multiplica. En algunas Ifneas celulares (celulas permisivas) se
multiplica de forma Iftica y las celulas mueren durante la multiplicacion
celular. En otras Ifncas celulares (no permisivas) el virus puede eslable
cerse en forma lisogena y no se multiplica. En algunos casos (10") el
DNA del virus se integra establemente en el DNA de la celula hospeda
dora. La celula modificada geneticamente puede transformarse en onco
genica. y como consecuencia de un crecimiento descontrolado conducir a
la forlllacion de un tumor. En la celula transformada se sinteliza una pro
tdna (antfgeno T) que dirige la replicacion del DNA celular. La inyeccion
en animales de estas celulas Iransformadas conduce a la rapida formacion
de lumores. La transformacion oncogenica por un virus como el SV40
tiene muchos punlos en comun con la integracion del fago lambda en el
gcnoma bacteriano de E. coli (establecimiento de la lisogenia). No obs
tante, la insercion de SV40 puede tener lugar en muchos lugares del DNA
de la celula, y no es por tanto una rccolllbinacion especffica de lugar.
Exislen tambien otros mecanismos de oncogenesis por virus DNA .

•'ormacion de tUlllores por retrovirus. En la formacion de lumores en
animales lambien pueden participar virus RNA. Los retrovirus pertenecen
a los virus RNA con envuelta. Contienen un genoma de RNA (+). esto es,
RNA de una cadena. Como virus oncogenicos, desencadenan por ejemplo
el sarcoma de Rous en aves 0 la leucemia en ratones. La denominacion de
retrovirus se basa en quc cn su multiplicacion parlicipa la transcriptasa
inversa (reverse transcriptase) (vease pag. 43). La multiplicacion del
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RNA de estos virus no puede darse simplemente pOl' replicaci6n del RNA.
sino que primero tiene que darse una transcripci6n en DNA y este inte
grarse en el cromosoma de la celula hospedadora. La integraci6n es un
paso imprescindible para la multiplicaci6n vfrica; unicamente se transcri
be el DNA vfrico integrado. La frecuencia de la intcgracion es tambien
muy alta porque la integraci6n en el DNA del hospedador forma parte del
cicio vital del virus. Probablemente la integraci6n se puede dar en cual
quier lugar del DNA hospedador. La replicacion de un RNA de una cade
na, un RNA (+) se rcaliza en los siguientes pasos (Fig. 4.16): transcrip
cion reversa mediante la transcriptasa inversa propia dcl virus en una
cadena de DNA complementaria, copia del DNA por la DNA-polimera
sa celular a una molecula de dab Ie cadena lineal. circularizacion de la
doble cadena (asf se establece la forma Hamada covalente, cerrada y cir-

RNA!
primer

glucoprotefna JI= +RNA
transcnptasa Inversa
capstdo

~ envuella

celula hospedadora

Fig.4.16 Cicio de desarrollo de un retrovirus. La partfcula virica se compone de
un RNA monocatenario, la transcriptasa inversa (DNA-polimerasa RNA-dependien
te), la protefna del capsido y de la envuelta; se adsorbe a receptores especfficos de
la celula hospedadora. EI nucleocapsido se capta por un mecanismo semejante a la
pinocitosis (1) Y se Iibera el RNA (2). La transcriptasa inversa sintetiza una copia de
DNA del RNA del virus (3). Tras la sfntesis del DNA bicatenario (4) y replicaciones
sucesivas el DNA se puede integrar en el genoma de la celula (5): EI RNA sintetiza
do en el nucleo aciUa como RNAm (6) para la sfntesis de las protefnas·del capsido
ode glucoprotefnas, pero tambien como RNA del virus (7). Despues de la reunion de
las diversas partes (8) el nucleocapsido queda envuelto y se libera por exocitosis.
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cular; ccc), integraci6n en el genoma del hospedador, transcripci6n del
DNA vfrico en RNAm y en RNA vfrico, inclusi6n en capsidos y englo
bamiento de las partfculas vfricas al gemar a traves de la membrana cito
plasmMica. La multiplicaci6n vfrica no es Iftica y no tiene como conse
cuencia la muerte celular.

EI DNA integrado de los retrovirus se replica con el genoma de la celula
hospedadora (en el sarcoma). Se encuentra, por tanto, en todas las celulas
del sarcoma. EI desarrollo oncogenico, la formaci6n del tumor, se basa en
la expresi6n del gen vfrico "src". Este gen codifica para una kinasa que
fosforila protefnas. La secuencia de bases del gen vfrico src es semejante
a la secuencia de un gen de la celula hospedadora, cuyo producto tiene un
papel en la regulaci6n del crecimiento de la celula normal. Esto lIeva a la
conclusi6n de que los genes oncogenicos de los retrovirus tienen un ori
gen celular y que fueron captados en algun momenta de los animales en
los que los retrovirus se multiplican normalmente LC6mo puede interpre
tarse la acci6n perjudicial de los genes oncogenicos vfricos, cuando se
trata tan s610 de copias de genes celulares normales? Una hip6tesis dice
que los genes oncogenicos vfricos se diferencian muy poco de sus prede
cesores -aunque muestren actividades enzimMicas similares- y en la celu
la afectan a distintas dianas. En contraposici6n a esta "hip6tesis mutacio
nal" la "hip6tesis de dosis" basa la oncogenesis por retrovirus en una
sobredosis y no en cualquier propiedad especial de la protefna vfrica.

La "teorfa del oncogen" puede aplicarse actual mente a todos los virus
tumorales. Cada oncogen de un virus tumoral procederfa de un gen nor
mal de celulas animales. Los productos genicos estan implicados en la
regulaci6n, crecimiento y diferenciaci6n de las celulas animales.

Viroides. Recientemente se ha demostrado que pequenas moleculas de
DNA desnudo, sin cubiertas proteicas, pueden ser causantes de algunas
enfermedades vegetales. Se las denomina viroides. Se trata de una mole
cula de RNA de una sola cadena cerrada y circular con una longitud de la
cadena de aproximadamente 360 nucle6tidos (masa relativa: 12·1 ( 4

).

Son, por tanto, diez veces menores que el DNA infeccioso del virus mas
pequeno conocido, y por eso los pat6genos mas pequenos. Causan enfer
medades en la patata, en cftricos, pepinos, crisantemos, lupulo, cocotero y
otras plantas.
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Priones. Los agentes causantes de enfennedades como la de CREUTZFELD

JAKOB del hombre 0 el scrapie de ovejas siguen siendo en gran parte una
incognita. Se ha de tratar de pequefias protefnas sin acido nucleico de unos
250 aminoacidos. Probablemente activan a un gen latente del hospedador,
que causa la enfermedad y al mismo tiempo codifica para la formaei6n de
dicha protefna.

4.4 Virus pat6genos humanos importantes

El constipado nasal y la gripe son las enfennedades mas corrientes entre
los resfriados. Los causantes son virus RNA que afectan a las vfas respi
ratorias superiores. Se transmiten de hombre a hombre por gotitas infec
ciosas. Los sfntomas del constipado (rinitis, inflamaci6n de las mucosas
de la cavidad nasofarfngea) se desencadenan por rinovirus, que son siem
pre virus desnudos, de RNA monoeatenario (picorna y coronavfridos). Se
multiplican en las celulas de las mucosas y las mata. La temperatura 6pti
rna para su desarrollo son 33°C. Esta es precisamente la temperatura de los
epitelios de la cavidad nasal. El que no se desarrolle practicamente una
inmunidad frente al constipado se basa con toda seguridad en el gran
numero de serotipos de los rinovirus.

Los virus de la gripe (influenza) pertenecen al grupo de los ortomixovirus,
que son virus RNA envueltos (pag. 147). Inicialmente la enfennedad es
muy semejante al resfriado comun, pero la irritaci6n no se limita a la cavi
dad nasofarfngea, sino que afecta tambien a los pulmones y al estado
general del enfermo. Debido a la faeil transmisibilidad del virus se dan
ineidencias masivas y epidemias de gripe. La pandemia de 1957 se atri
buye a la aparici6n de un virus mutante especialmente virulento, para el
que en ningun lugar habfa una inmunidad previa. La inmunidad contra las
protefnas del capsido 0 de fa envuelta del virus de la gripe puede perdurar
varios afios. No obstante, como consecuencia de la penetraci6n de varias
partfculas vfricas en una misma celula puede darse un intercambio y reor
ganizaciones de los antfgenos ("antigenic shift"), por 10 que el virus se
vuelve resistente frente a los anticuerpos producidos previamente y se
puede multiplicar en el individuo que antes era inmune.

El virus de la gripe, los rinovirus (constipados) y el virus de la inmuno
deficiencia humana (HIV) son los mas eonocidos por el publico. En este
ultimo caso no se debe a su frecuencia, sino a las consecueneias fatales de
la enfennedad que produce, el SIDA (AIDS). El SIDA (Sfndrome de la
Inmunodeficiencia Adquirida) se puso de manifiesto como una enferme
dad del sistema inmunitario porque la infecci6n eon HIV va acompafiada
por infecciones con oportunistas tfpicos. Las infecciones con oportunistas
como Pseudomonas aeruginosa, algunos protozoos, levaduras y otros
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hongos, no se dan en personas con un sistema de defensa inmunitario nor
mal. Los oportunistan afectan exclusivamente a individuos debilitados y
se instauran cuando fallan los mecanismos de defensa centrales del orga
nismo.

EI HIVes un retrovirus, y como tal, su multiplicaci6n requiere la inte
graci6n de su genoma en el del hospedador (pag. 164 y Tab. 4.1). EI HlV
es un virus linfotr6pico que infecta especfficamente a los Iinfocitos T4.
Estos no son productores de anticuerpos, pero tienen un papel importante
como celulas "helper" de los Iinfocitos B productores de anticuerpos.
Tienen una funci6n esencial en la defensa inmunitaria. En las vfctimas del
SlDA no se pueden detectar practicamente Iinfocitos T4. EI HIV inactiva
as! un elemento esencial de la cascada de la formaci6n de anticuerpos y de
la defensa inmune, y hace que el organismo sea sensible a cualquier enfer
medad infecciosa y a la formaci6n de tumores.

EI que las enfermedades vfricas se cuenten actualmente entre las enfer
medades infecciosas mas frecuentes resulta comprensible. Las bacterias
ofrecen mas puntos debiles sobre los que puede actuar la terapia para
impedir su desarrollo. Por el contrario, la multiplicaci6n de los virus esta
tan fntimamente unida a procesos fisiol6gicos esenciales centrales, la sfn
tesis de acidos nucleicos, que no puede impedirse la multiplicaci6n de los
virus sin lesionar seriamente el metabolismo de la celula hospedadora. EI
exito en el desan'ollo de medios antiviricos es proporcionalmente bajo, y
contra los resfriados unicamente sirven los medios caseros clasicos: jsalud!
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5. Los hongos (Fungi =Mycota)

La denominacion de hongos proviene de sus representantes mas sobresa
Iientes, los hongos que tienen sombreriHo (griego, mykes; latfn, fungus).
Son arganismos eucariotas y presentan en comun con las plantas la pose
sion de una pared celular, de vacuolas Henas de jugo celular y de una
corriente plasmatica bien observable asf como la incapacidad de moverse.
No presentan sin embargo pigmento fotosintetico alguno y son C-hetero
trofos (quimioarganoheterotrofos). Crecen en condiciones aerobicas y
obtienen la energfa par oxidacion de materia arganica. Si se comparan can
las plantas diferenciadas en raiz, tallo y hojas (carma) los hongos presen
tan solo un grado muy bajo de diferenciacion y en ellos casi no se da la
division del trabajo.

Cuerpo vegetativo. El cuerpo vegetativo es un tala. Consiste en filamen
tos de unos 5 /lm de diametro que se ramifican repetidamente y que se
extienden par la superficie 0 par el interior del sustrato. Los filamentos 0

hifas estan formados por la pared celular y el citoplasma con sus inclu
siones. Las hifas pueden estar separadas en celulas mediante paredes
transversales (septos) (hongos superiares) 0 carecer de paredes transver
sales (hongos inferiores). Incluso en las hifas septadas el citoplasma de
una celula esta en conexion con el de las vecinas por un paro central exis
tente en el septa (Fig. 5.l).

Al conjunto de hifas del talo de un hongo se Ie denomina micelio. En
determinados estadios, a menudo en el paso a fases de multiplicacion ase
xual a sexual, el micelio forma conjuntos de aspecto tisular denominados
plectenquimas. La "carne" de las setas constituye un plectenquima tfpi-

Fig. 5.1 Hifas somaticas de los
hongos. A Las hifas de los ficomice
tos carecen de paredes transversa
les 0 septos; B Las hifas septadas
son caracterfsticas de los eumicetos;
C Las hifas de Leptomitus lacteus
(oomiceto) presentan estrecha
mientos debidos a estrangulaciones
locales.
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co. En Los hongos superiores eL micelio forma tambien gruesos filamentos,
rizomorfos, algunos de Los cuales participan en el transporte de sustancias.

Reproduccion y muItipLicacion. Las hifas de los hongos crecen por el extre
mo (crecimiento apical). En la mayorfa de hongos cualquier parte del mice
lio puede crecer; para sembrar resulta suficiente un pequeno trozo de mi
celio para que crezca un talo nuevo. Las formas y los mecanismos de
multiplicaci6n son extraordinariamente numerosos y constituyen la base
de la clasificaci6n de los hongos. Pueden distinguirse dos tipos de repro
ducci6n: la sexual y la asexual. Los hongos se multiplican por 10 general
de ambas formas.

La reproduccion asexual de los hongos se efectua por 10 general median
te La formaci6n de esporas, por gemaci6n 0 por fragmentaci6n. La forma
cion de esporas es la forma mas extendida y la mas altamente diferencia
da. Las conidiosporas se forman por estrangulaci6n del extremo de las
hifas (Penicillium, Aspergillus). Si se forman en eL interior de receptaculos,
Los esporangios, se habla de esporangiosporas (Mucor, Rhizopus). Las
esporangi6sporas de los hongos inferiores presentan a menudo flageLos y
se denominan zo6sporas. Los flagelos siguen el plan general tfpico de Los
eucariotas; surgen en el citopLasma de un blefaroplasto y estan formados
por once fibrillas paraleLas, nueve de las cuales se disponen en la periferia
de forma concentrica alrededor de las dos fibrillas centrales (9 + 2).

La forma tfpica de reproduccion asexual de las levaduras es la gemacion;
se forma una excrecencia en La celula madre a la que pasa un nucleo. Esta
excrecencia se estrangula y forma una gemula (Fig. 5.2). La multiplica
cion puede tambien efectuarse por rotura de las hifas en celulas indivi
duales, los ofdios 0 artrosporas (por ejemplo en Endomyces lactis). Estas
celulas se hallan rodeadas en algunos hongos de una pared gruesa y se
denominan c1amidosporas. Finalmente algunas Levaduras (Schizosaccha
romyces) se multiplican por division binaria, tfpica de Las bacterias.

La reproduccion sexual supone como en el resto de los eucariotas la
union de dos nucleos. Esta fusion de los nucleos tiene lugar en distintos
hongos tan solo despues de transcurrido un intervalo de tiempo de longi
tud variabLe despues de haberse producido el primer contacto entre las
celuLas patemas implicadas. Pueden distinguirse tres fases en la reproduc
cion sexual: primeramente se produce la plasmogamia, 0 union de los
protoplastos. La celula resultante presenta dos nucleos. Estos dos nucleos
o dicarion no necesitan fusionarse en seguida sino que pueden permane
cer en estado dicariotico durante toda la division celular. Los nucleos se
dividen pues de forma simultanea (division conjugada). Tan solo despues,
a menudo tras la formacion de un cuerpo fructffero, se forma por fusion
de los dos nucleos haploides (cariogamia) el nucleo zigotico diploide. A
la cariogamia Ie sigue la meiosis, esto es la reduccion del numero de cro-



Fig. 5.2 Reproducci6n asexual de algunos ''::
hongos. A Por gemaci6n (Ievaduras); B Por
ruptura de las hifas en celulas aisladas, deno
minadas oldios 0 artr6sporas, por comportar
se como esporas (Col/ybia spec.); C Por for
maci6n de pared gruesa, clamid6sporas
(Fusarium) (segun ALEXOPOULOS, C.J.: Einfuh
rung in die Mykologie, Fischer, Stuttgart
1966).

mosomas al numero primitivo (haploide). Los tres procesos mencionados,
plasmogamia, cariogamia y meiosis, se producen en algunos hongos
inmediatamente uno despues del otro, en otros se producen, sin embargo,
en estadios completamente distintos del desarrollo del hongo.

En los hongos inferiores se inicia la fase de reproduccion sexual median
te la fonnacion de celulas sexuales 0 gametos. Si los gametos proceden
tes de las celulas maternas masculinas y femeninas no se diferencian mor
fologicamente entre sf, se habla de isogametos. Los gametos se forman a
menudo en c61ulas morfologicamente diferenciadas, los gametangios. Si
los gametangios se diferencian morfologicamente entre sf se habla de los
gametangios masculinos como de anteridios y de los gametangios feme
ninos como de oogonios.

En 10 referente al tipo de transferencia de los gametos y de plasmogamia
pueden diferenciarse varios tipos. En los hongos inferiores predominante
mente acu<iticos ambos gametos son m6viles (planogametos) y se fusio
nan fuera del gametangio. En los oomicetos solo el gameto masculino es
movil; se introduce en el oogonio y fecunda a 1'1 ovocelula. La gametan
giogamia 0 fusion de los gametangios multinucleados completos para for
mar un cenozigoto es caracterfstica de los zigomicetos.

Si en un mismo cuerpo vegetativo procedente de una sola espora se for
man los gametangios masculinos y femeninos se habla de hongos monoi
cos (homotalicos 0 hermafroditas). En los hongos dioicos (heterotalicos)
los talos de los distintos sexos son diferentes y son portadores tan solo de
organos sexuales masculinos 0 femeninos. En los hongos homotalicos
puede producirse autofecundacion (autogamia). Cuando algun tipo de
impedimento fisiologico evita 1'1 autofecundacion se habla de incompati
bilidad. Se presenta por ejemplo en Neurospora. Si bien en Neurospora
se fonnan en un mismo talo gametangios de ambos sexos, solo puede pro
ducirse 1'1 fecundacion entre tipos distintos de cruzamiento (+ y -). Los
individuos del mismo tipo de cruzamiento son incompatibles.

Clasificaci6n. Los fines de 1'1 clasificacion de los hongos -como los de las
bacterias- son predominantemente practicos, si bien tambien tienen en
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cuenta las relaciones filogeneticas. La nomenclatura es binomial: el nom
bre de cada especie esta farmado por un nombre generico y otro especffi
co (por ejemplo, Aspergillus niger). Las especies se agrupan en generos,
los generos en familias (-aceae), las familias en ordenes (-ales) y los orde
nes en clases (-mycetes). La denominacion Mycota 0 Fungi, esto es hon
gos par antonomasia, incluye a los mixomicetos u hongos mucosos ver
daderos, los ficomicetos u hongos inferiores y los eumicetos u hongos
supenares.

Ellectar puede encontrar una vision completa de la taxonomia, morfologia y
fisiologfa de los hongos en una serie de manuales: MULLER y LbFFLER,
GAUMANN, ALEXOPOULOS, VON ARX, WEBSTER Y otros. EI micologo y el
microbiologo interesados preferentemente en un grupo concreto de hongos
tienen que dirigirse a esas obras. Aqui solo podemos presentar algunos repre
sentantes de los distintos grupos que sean sistemas modelo en la investiga
cion 0 bien que presenten un gran interes practico (Tab. 5.1).

5.1 Acrasiomicetos (hongos mucosos celulares)

Los acrasiomicetos se denominan tambien hongos mucosos celulares para
contraponerlos a los hongos mucosos verdaderos que forman plasmodios.
La denominacion de "amebas sociales" se debe a la curiosa farmacion de
cuerpos fructiferos bien proparcionados a partir de un gran lllimero de
amebas socializadas. Debido al parecido externo existente entre los cuer
pos fructiferos de los mixomicetos y de los acrasiomicetos se han repre
sentado conjuntamente los ciclos biologicos en la figura 5.3.

A los acrasiomicetos pertenecen aproximadamente una docena de espe
cies que viven libremente en el suelo. Los mejar estudiados son
Dictyostelium mucoroides y D. discoideum. Pueden aislarse facilmente en
los suelos ricos en humus. En los cultivos puros obtenidos en agar nutriti
vo 0 en medios de cultivo liquidos las amebas se alimentan de bacterias,
sobre todo de Escherichia coli 0 de Enterobacter aerogenes en los traba
jos experimentales.

Cicio biologico (Fig. 5.3A). Las unidades basicas de los acrasiomicetos
consisten en amebas desnudas, uninucleadas y haploides. Las amebas se
desplazan par el agar emitiendo pseudopodos, se alimentan par fagocito
sis de celulas bacterianas y se multiplican. Poco despues se desplazan a un
centro de agregacion y forman un plasmodio de agregacion; este plasmo
dio se denomina tambien pseudoplasmodio a fin de contraponerlo al plas
modio multinucleado pero unicelular de los mixomicetos. Si bien las ame
bas conservan su individualidad, el pseudoplasmodio funciona como un
todo. Forma un monticulo en el que se diferencia el eje del cuerpo fructi-



Tabla 5.1 Vision de conjunto de algunos de los grupos mas importantes de hongos (Fungi 0 Mycota).

Mixomicetos
verdaderos Hongos inferiores Hongos superiores = Eumicetos
= Mixomicetos = Ficomicetos

Hbngos
Fuligo septica Ouitridiomicetos Hongos con ascas Hongos erectos imperfectos
Lycogala epidendron Ouitridiales = Ascomicetos = Basidiomicetos = Deuteromicetos
Cribraria ruta Blastocladiales
Physarum Monoblefaridales Protoascomicetos Heterobasidiomicetos Aspergillus

Endomicetaceas Tremelales Penicillium
Oomicetos Sacaromicetaceas Uredinales Phoma

Saprolegniales Ustilaginales Monilia
Mixomicetos celulares Leptomitales Euascomicetos Candida
= Acrasiomicetos Peronosporales Plectomicetos Homobasidiomicetos Alternaria

(= hongos con cleisto- Himenomicetos
Dictyostelium Plasmodioforomicetos tecio) Poliporaceas

Aspergillus Agaricaceas
Zigomicetos Penicillium Boletaceas

Mucorales Hidnaceas
Entomoftorales Pirenomicetos Clavariaceas

(= hongos con peritecio) Corticiaceas
Sordaria
Neurospora, Xylaria Gasteromicetos
Nectria, Claviceps Licoperdales

Falales
Discomicetos Nidulariales
(= hongos con apotecio)

Rhytisma, Peziza
Helvella, Morchella
Tuber
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Fig. 5.3 Ciclos de desarrollo de los acrasiomicetos y mixomicetos formadores
de cuerpos fructfferos. A Cicio de desarrollo de un aerasiomieeto (Dictyostelium).
Las amebas desnudas uninucleadas forman un plasmodio de agregaei6n; a partir de
el se difereneian un peduneulo y una eabezuela formando un euerpo frueHfero. B
Cicio de desarrollo de los mixomieetos. Las mixamebas se reunen en un plasmodio
multinueleado del que surgira el euerpo frueHfero.

fera, el sor6fora. Las celulas superiores se convierten en celulas peduncu
lares; el pedunculo es radeado por una capa de celulosa. Las celulas pos
teriores se dirigen hacia el extrema superior del pedunculo, se disponen en
forma de una cabezuela esferica y se convierten en esporas; estas ultimas
son amebas enquistadas. Durante la germinaci6n de las esporas se forma
un pora en la pared de celulosa a traves del cual sale la ameba. A partir de
allf vuelve a iniciarse el ciclo biol6gico.
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EI estadio de nutrici6n se diferencia claramente de la fase morfogem'\tica.
La captaci6n de alimento se detiene poco antes de producirse la agrega
ci6n. Puede posponerse durante cierto tiempo la agregaci6n anadiendo
bacterias que sirvan de alimento. EI cicio de los acrasiomicetos constitu
ye un ejemplo clasico de la formaci6n de una estructura individual a par
tir de cierto numero de celulas independientes entre sf. La "orden supe
rior" 0 "el diosde las amebas" que desencadena la agregaci6n y la forma
ci6n de los cuerpos fructfferos parece ser una sustancia difusible denomi
nada "acrasina". En el caso de Dvctiostelium discoideum la acrasina es
identica al adenosinmonofosfato cfclico (adenosfn-3',5' -fosfato).

5.2 Mixomicetos (hongos mucosos verdaderos)

Los mixomicetos son eucariotas pertenecientes al grupo de los hongos. En
su cicio biol6gico forman tambien cuerpos fructfferos anaIogos externa
mente a los de las mixobacterias y de los acrasiomicetos pero notable
mente mayores. En la imagen comparativa ya se ha presentado su ciclo
biol6gico (Fig. 5.3B). Viven en los lugares hUmedos del bosque, sobre
hojas muertas, en la madera, en la corteza de los arboles, en las vallas vie
jas, etc. Los cuerpos fructfferos de 0,5 hasta I cm de tamano, en parte con
colores vistosos, resultan faciles de ver. Los cuerpos fructfferos j6venes de
Lycogala epidendron del tamano de una cereza son practicamente de color
rojo escarlata. Cuerpos fructfferos pedunculados mas pequenos (por ejem
plo, Cribraria rufa) destacan por la bizarra estructura del esporangio. EI
plasmodio de la especie amarilla Fuligo septica se presenta en masas del
tamano de una mana y de aspecto espumoso en las tenerfas. en los toco
nes de los arboles y en sitios analogos.

Cicio biol6gico (Fig. 5.3B). Las esporas liberadas por los cuerpos fructf
feros germinan en superficies hiimedas y dan lugar a individuos flagela
dos 0 mixamebas. Se alimentan de sustancias lfquidas 0 fagocitando bac
terias, levaduras, esporas de hongos u hongos. Tras un cierto tiempo los
mixoflagelados pierden sus flagelos y pasan al estadio de amebas. Esas
celulas son uninucleadas. Finalmente se fusionan dos de las mismas (plas
mogamia y cariogamia) y forman un mixozigoto. Estas amebas diploides
se conservan como tales 0 bien se fusionan con otras amebas diploi
des para formar plasmodios verdaderos multinucleados. Cuando las con
diciones nutritivas son buenas, el numero de nucleos se multiplica por
multiples divisiones mit6ticas del nucleo. "Un plasmodio bien proporcio
nado... puede ser comparado a un rfo que da lugar en su desembocadura a
numerosos brazos, formandose un delta. Este delta es el frente que se des
plaza lentamente hacia adelante" (JAHN). Los plasmodios tienen fototaxia
negativa y alcanzan los sustratos adecuados por medio de estfmulos
(hidro- y quimiotaxia). En el movimiento hacia adelante parece participar
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una protefna parecida a la miosina B (cuya existencia ha sido probada en
Physarum polycephalum).

De los plasmodios surgen los esporangios 0 cuerpos fructfferos. La tran
sici6n a esa fase fructffera se caracteriza fisiol6gicamente por un cambio
en la excitabilidad. Los plasmodios abandonan su situacion en lugares
oscuros y humedos y se desplazan hacia zonas iluminadas. Citologi
camente puede constatarse una division reductora (meiosis). A continua
ci6n tiene lugar la formacion de un esporangio de forma mas 0 menos
complicada, en cuya parte externa se forma una membrana solida, el peri
dio, y en cuyo interior se forman numerosas esporas de pequeno tamano
rodeadas por una membrana y provistas de un solo nueleo. Los restos de
plasma que quedan entre las esporas forman una red 0 armazon llamado
capilicio. Al madurar se rompe el peridio y las esporas son liberadas del
esporangio mediante corrientes de aire.

5.3 Ficomicetos (hongos inferiores)

Bajo el apelativo de hongos inferiores reunimos a un vasto grupo de hon
gos cuyos cuerpos vegetativos carecen de septos y son uninueleados por
muy ramificadas que puedan estar las hifas; se habla de un talo cenocfti
co. La mayorfa de hongos inferiores forma las esporas en el interior de
esporangios. Las formas primitivas adaptadas a la vida acu<itica forman
esporas y gametos moviles. En el transito de las formas acu<iticas a las for
mas anfibias y terrestres mas evolucionadas solo se encuentran muy oca
sionalmente estadios moviles.

Quitridiomicetos. Los quitridiomicetos son hongos preponderantemente
acuaticos; tambien se encuentran algunos representantes en el suelo. Son
microsc6picos. La pared celular parece estar formada principalmente por
quitina. Muchos de dichos hongos parasitan las algas planctonicas y las
plantas acu<iticas. Synchytrium endobioticum tiene que mencionarse par
ser el parasito mas importante economicamente de las plantas cultivadas,
el causante de los tumores de las patatas. Rhizophidium pollinis parasita
los granos de polen del genero Pinus y es una de las especies preferidas
para hacer demostraciones.

Oomicetos. Los oomicetos son hongos acu:iticos y terrestres que se mul
tiplican asexualmente mediante zoosporas flageladas. Saprolegnia y
Leptomitus son los conocidos "mohos del agua" y viven en el agua. Los
peronosporales ya pueden vivir en medio terrestre. Son parasitos obliga
dos cuyo cicIo biol6gico transcurre totalmente en plantas superiores. No
obstante, aun forman zoosporas. Entre ellos se encuentran algunos de los
parasitos mas devastadores: Phytophthora infestans es el causante de la
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podredumbre seca en las hojas y tuberculos de las patatas y Plasmopara
viticola es el causante del mildiu de la vid.

Saprolegnia esta muy extendido y puede aislarse y cultivarse con facilidad.
Poniendo un cebo puede conseguirse facilmente un cultivo de enriqueci
miento: se caloca como cebo una mosca muerta con las alas y las patas bien
extendidas en la superficie de una capsula que se ha lienado con agua de un
estanque y al cabo de pocos dfas la mosca se halla cubierta por hifas yespo
rangios. Con el microscopic puede seguirse sin ninguna dificultad la for
maci6n de los esporangios y el "deslizamiento" de las z06sporas (Fig. 5.4).

/

r

Fig. 5.4 Cicio biologico de Saprotegnia sp. a) Hila somatica, b) esporangio con
z06sporas primarias, c) z06spora primaria, d) zoosp6ra encapsulada, e) germina
ci6n, I) z06spora secundaria, g) z06spora encapsulada, h) germinaci6n, i) oogonio
con oosleras eslericas y anteridios, k) como en i) perc se presenta el corte transver
sal de los anteridios con los tubos copuladores introducidos en el oogonio, I) germi
naci6n de una 06spora (segun ALEXOPOULOS C.J.: EinfUhrung in die Mykologie.
Fischer, Stuttgart 1966).
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Es interesante la diplania existente en Saprolegnia y otros generos proxi
mos. Aparecen consecutivamente dos estados moviles. Las zoosparas pri
marias que han surgido del esparangio se enquistan despues de moverse
durante un primer perfodo de tiempo. Estos cistos dan lugar a una segun
da zoospora que a su vez vuelve a encapsularse despues de moverse
durante un cierto perfodo. Unicamente este cisto forma un tubo germina
tivo y despues hifas.

La reproduccion sexual se efectua por contacto directo de los gametan
gios, esto es, del anteridio con el oogonio. La mayorfa de Saprolegniaceas
son hermafroditas u homotalicas: los anteridios y oogonios que se unen
entre sf se forman en un mismo cuerpo vegetativo. Los oogonios son esfe
ricos, con paredes gruesas y con varias celulas germinales (oosferas). Los
anteridios son mas pequefios, se forman en el extrema de las hifas y cuan
do estan maduros se unen, ya sea uno 0 varios, al oogonio. De los anteri
dios salen tubos copuladores que atravesando la pared del oogonio se diri
gen a las oosferas. Cada uno de los nucIeos se dirige a un nucIeo femeni
no y se fusiona con el para formar el nucIeo zigotico. Despues de la fee un
dacion cada una de las oosferas se rodea de una pared gruesa y se con
vierte en una oospora. Despues de un perfodo de vida latente bastante
largo gennina la espora formando un tubo germinativo; en ese momenta
tiene lugar la division reductora. EI cicIo biologico se cierra con la forma
cion de nuevos esporangios.

Zigomicetos. El nombre de zigomicetos se debe al tipo de reproduccion
sexual, especialmente a la formacion de zigosporas. El cenozigoto 0

zigospora se forma par fusion de dos gametangios (gametangiogamia) que
a modo de puente 0 yugo (griego, zygos) unen entre sf las dos hifas pater
nas (Fig. 5.6). Los zigomicetos constituyen el grupo de ficomicetos mas
evolucionado y mejor adaptado a la vida terrestre. Se distribuyen en tres
ordenes: mucorales, entomoftorales y zoopagales, si bien aquf solo se
hablara de los primeros.

Los mucorales viven en materia organica en descomposicion; algunos
son coprofitos, esto es, su sustrato preferido 10 constituyen los excremen
tos; el estiercol de caballo y el jugo obtenido a partir del mismo ha cons
tituido el sustrato de estudios de gran valor. Nombres como Mucor muce
do, el moho blanco del estiercol, Rhizopus nigricans, el moho del pan, R.
oryzae, R. arrhizus, R. rouxii, Phycomyces blakesleeanus, CilOanephora
cucurbitarum, Blakesleea y otros no solo son conocidos por los micolo
gos, sino tambien por los qufmicos y los biotecnologos debido al papel
que desempefian en la industria.

El crecimiento de los hongos es par 10 general muy escaso en condiciones
anaerobicas y solo prosigue durante un perfodo breve. Al terminarse el
oxfgeno atmosferico los hongos se transforman en fermentadores; muchos
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hongos forman entonces acido lactico 0 etano\. Tambien adoptan una
nueva forma de crecimiento; Mucor racemosus forma en condiciones
anaer6bicas un micelio gemular y las celulas j6venes se reproducen al
igual que las levaduras por gemaci6n.

La propagaci6n de las mucorfneas es muy rapida, tanto por medio de las
esporangi6sporas producidas en gran numero como por el rapido creci
miento de las hifas. Rhizopus stolonifer (= R. nigricans) forma p. ej. esto
lones que pueden extenderse a distancias superiores a algunos centfmetros.

La reproducci6n asexual se efectua por formaci6n de esporangios y de
esporangi6sporas. A partir del micelio con crecimiento exuberante se ele
van verticalmente dos ramas laterales, quedan delimitadas por una pared
transversal y se hinchan en la parte superior formando una cabezuela. Se
separa una zona externa de mucho contenido y una zona interna de esca
so contenido; algunas zonas son separadas por una pared celular que se
aboveda en el interior del esporangio y que se denomina columela. En la
zona externa puede haber cientos 0 miles de nucleos, alrededor de los cua
les se dispone un poco de citoplasma y se convierten en esporangi6sporas.
Algunas mucorfneas forman pequeiios esporangios en esporangi6foros
ramificados llamados esporangiolos que s610 presentan unas pocas espo
ras 0 a veces una sola.

Fig. 5.5 Esporangi6foro del Ficomiceto Pi/obo/us.
La flecha indica la direcci6n en que sera impulsado el
esporangio (sp) tras la ruptura de la vesicula situada
debajo del esporangio (sb). c = zona citoplasmatica rica
en carotenoides; a = zona de ruptura (de NULTSCH, W.:
Botanica General, Ediciones Omega, SA, Barcelona,
1975).

EI esporangio de Pi/obolus tiene una forma algo distinta (Fig. 5.5). La hifa
portadora del esporangio se hincha debajo de este formando una vesicula;
esta hinchaz6n hace que el esporangio se situe a modo de gorra. Al
aumentar la cantidad de agua en el interior se origina una hipertensi6n y
cuando el esporangio esta maduro el esporangi6foro se rompe por la
columela y lanza el esporangio (incluida la columela) a una altura de
hasta 2 m (de ahf el nombre Pilobolus = lanzador de proyectiles). Pi/obolus
tiene ademas muy buena punterfa. EI esporangi6foro presenta fototropis
mo positivo y crece dirigiendose hacia la luz, situando por 10 tanto al espo-
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Fig. 5.6 Cicio biol6gico de Rhizopus nigricans.

rangio en direcci6n a la fuente luminosa. Pilobolus s610 crece en medios
de cultivo con extractos de excrementos. EI factor requerido es copr6ge
no. un factor de crecimiento del grupo de las sideraminas.

La reproduccion sexual y el cicio biologico se presentan en el caso de
Rhizopus nigricans (Fig. 5.6). Las esporangi6sporas Iiberadas son pluri
nucleadas. Germinan en condiciones adecuadas y se forma un micelio
aereo muy ramificado. En aquellos puntos en que los estolones entran en
contacto can el suelo se forman rizoides que penetran en elsustrato. A
continuaci6n se forman inmediatamente uno 0 varios esporangi6foros. En
R. nigricans s610 tiene lugar la reproducci6n sexual cuando se encuentran
dos micelios fisiol6gicamente distintos y compatibles, esto es una cepa (+)
Yotra (-). AI aproximarse esos dos micelios se forman ramas copuladoras
que se hinchan y dan lugar a progametangios que se enriquecen en cito
plasma y nucleos y finalmente se separan de las hifas portadoras por la
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formaci6n de una pared transversal. Las paredes celulares se disuelven en
la zona de contacto de los gametangios y los protoplastos se fusionan
(gametangiogamia). Se produce el apareamiento de los micleos (+) con
micleos (-) y la· fusi6n de los mismos. Durante esa fase el cenozigoto
aumenta de tamafio y se convierte en una zig6spora de paredes gruesas.
Despues de un periodo de reposo se libera la zig6spora y germina median
te un esporangio germinativo, proceso en el que los micleos sufren una
divisi6n reductora. EI cuerpo vegetativo es pues haploide.

Algunas mucorfneas son homotalicas y pueden autofecundarse.

5.4 Ascomicetos (hongos con ascas)

Los hongos superiores (eumicetos) abarcan a los ascomicetos y basidio
micetos. Es caracterfstico de los mismos la posesi6n de un micelio septa
do y la formaci6n de conidi6sporas. No presentan celulas flageladas.

La denominaci6n de ascomicetos se debe a la formaci6n tubular caracte
rfstica del grupo, el asca, en la que se forman las ascosporas. En el asca
se realiza la cariogamia y la meiosis. EI estadio de asca es la fase final de
la reproducci6n sexual, tambien Hamada forma perfecta 0 forma princi
pal de multiplicacion. Muchos ascomicetos se reproducen asexualmente
mediante la formaci6n de conidios. Esta forma secundaria de multipli
caci6n se denomina tambien estadio imperfecto. Hay muchos hongos
para los que s610 se conoce el estadio imperfecto, esto es la formaci6n de
conidios. Se agrupan bajo el nombre de hongos imperfectos 0 deutero
micetos.

Cicio biologico. EI tuba germinativo que sale de la asc6spora se desarro
Ila y fomla un micelio (Fig. 5.7). Este micelio produce conidi6foros en
numerosas formas. Los conidios formados en gran mimero tambien ger
minan y forman micelios, que son iguales a los formados a partir de las
asc6sporas. Mas tarde y en el mismo micelio que ha formado los conidios
surgen las ascas. La fase sexual se inicia con la formaci6n de ascogonios.
EI ascogonio presenta una tric6gina que recibira los nucleos masculinos.
Estos ultimos pasan del anteridio a traves de la tric6gina al ascogonia
(plasmogamia) en donde se produce el apareamiento de los nucleos sin
que estos Ileguen a fusionarse. Del ascogonia surgen a continuaci6n las
Hamadas hifas asc6genas, cada una de cuyas celulas presenta un nucleo
masculino y otro nucleo femenino (hifas dicari6ticas). Los nucleos se divi
den simultaneamente. La fusi6n de los dicarios se inicia con una divisi6n
celular especial, la formacion del uncinulo. El extremo de las hifas se
redondea formando una especie de gancho; la pareja de nucleos sufre una
divisi6n conjugada. La pareja de nucleos superior se separa tanto del pedf-
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Fig.5.7 Cicio biol6gico de un ascomiceto homotalico. A Ascogonio antes de la
plasmogamia; B Ascogonio con hifas asc6genas dicari6ticas, estadios sucesivos de
la formaci6n del uncfnulo y del asca: a) formaci6n del uncfnulo, b) uncinulo tras la
divisi6n de la pareja de nucleos, c) pared transversal del uncfnulo ya formada, d)
cariogamia en el asca y fusi6n del uncfnulo con el pediculo, e, f, g) divisiones del
nucleo primario del asca y g) formaci6n de las ocho asc6sporas; as = ascogonio, an
= anteridio, tr = tric6gina.

culo como del undnulo mediante la formaci6n de paredes celulares. EI
undnulo se fusiona con el pedfculo, con 10 que la celula formada vuelve
a presentar una pareja de nucleos. La celula situada arriba y separada con
anterioridad se convertin'i en el asca. En el asca tiene lugar la fusi6n de los
dos nucleos de dicha celula. Este nucleo primario del asca sufre dos divi
siones nucleares siendo una de elias una meiosis. Los ocho nucleos hijos
forman'in por divisi6n celular libre las ocho asc6sporas. El numero de divi
siones puede ser inferior (4 esporas) 0 superior (mas de 1000 esporas).
Tanto las asc6sporas como el micelio son pues haploides.

Cuerpos fructiferos. Las ascas se forman -eon algunas excepciones- en
los cuerpos fructiferos (ascocarpios). Constituyen los reejpientes 0 recep
taeulos en los que los 6rganos sexuales alcanzan la madurez. La red de
hifas eonfiere al cuerpo fructifero su forma caracteristica. Se diferencian
tres formas (Fig. 5.8): I. un cuerpo fructifero totalmente eerrado, el c1eis
totecio, caractenstico de los plectomicetos, 2. un cuerpo fructffero ampu
liforme, el peritecio, tipico de los pirenomicetos y 3. un cuerpo fructffero
abierto en forma de copa, el apotecio, tipico de los discomicetos. Ademas
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cleistotecio peritecio apotecio

Fig. 5.8 Imagenes habituales y cortes transversales de los cuerpos fructiferos
(ascocarpios) caracterfsticos de los plectomicetos (cleistotecio), de los pire
nomicetos (peritecio) y de los discomicetos (apotecio).

existen hongos con ascas desnudas (protoascomicetos). En el caso de las
trufas (Tuberales) los ascocarpios permanecen cerrados.

Levaduras. Entre los protoascomicetos se encuentran las levaduras. La
forma de reproducci6n asexual tfpica en sentido amplio de las Ievaduras es
la gemaci6n (Fig. 5.2); raramente se efectua la multiplicaci6n por divisi6n
transversal (divisi6n binaria). Las celulas resultantes de la gemaci6n pue
den permanecer unidas formando un pseudomicelio 0 bien pueden sepa
rarse completamente unas de otras. Las asc6sporas se forman en un asca
desnuda procedente ya sea de un zigoto ya sea de una celula vegetativa.

Los miembros de la familia endomicetaceas forman ademas de celulas ais
ladas por gemaci6n un micelio. En el genero Endomycopsis se encuentran
juntas hifas, celulas en gemaci6n y ascas con asc6sporas. En Endomyces
lactis (tambien Hamado Geotrichum candidum y Ompora lactis) las hifas
se convierten en artr6sporas, esto es. en ceJulas hifales aut6nomas.

Las sacaromicetaceas 0 levaduras propiamente dichas (Fig. 5.9 Y 5.10)
carecen de micelio. La levadura del pan y la de la cerveza son razas fisio
16gicas de Saccharomyces cerevisiae. Las celulas haploides que se repro
ducen por gemaci6n pueden fusionarse (copular). Inmediatamente des
pues de la cariogamia puede producirse una meiosis y la formaci6n de
cuatro asc6sporas. La ceJula diploide tambien puede sin embargo multi-
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Fig. 5.9 Esquema del corte
transversal de una celula de le
vadura. La gemaci6n que ha dado
lugar a una celula hija ha dejado
una seRal. Cm = membrana cito
plasmatica, Cp = citoplasma, D =
dictiosoma, ER = reticulo endo
plasmatico, Li = gotas Iipidicas,
Mi = mitocondrias, N = nucleo,
Na =seRal 0 cicatriz, NI =nucleo
10, Po = poliloslato, Rb = riboso
mas, V = vacuola, Zw = pared
celular.

Fig.5.10 Ciclos biol6gicos de levaduras. A En Saccharomyces cerevisiae (pre
dominantemente diploide) la copulaci6n tiene lugar inmediatamente despues de la
lormaci6n de las asc6sporas. B En Zygosaccharomyces (haploide) las celulas
haploides vegetativas copulan y la lase diploide se limita al zigoto.
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Fig. 5.11 Las levaduras pueden diferenciarse segun su capacidad para formar
ascas, micelios y para gemar.

plicarse por gemaci6n; es de tamano superior y fisiol6gicamente mas acti
va que la celula haploide. En la industria se utilizan preferentemente razas
diploides 0 poliploides. S. cerevisiae se ha convertido en un organismo
modelo para la investigaci6n en genetica molecular de los microorganis
mos eucariotas debido a su genoma haploide (s610 triplica al de E. coli),
al bajo numero de cromosomas (l6lineales de 200 a 2200 kb), Ya los bre
ves tiempos de duplicaci6n de 90 minutos.

Las levaduras aspor6genas tienen que ser consideradas levaduras aun mas
reducidas. Tan s610 unas pocas formas constituyen agrupaciones micelia
les. que en la mayorfa de los casos s610 se multiplican por gemaci6n. Entre
las levaduras aspor6genas se encuentran los generos Candida, Torulopsis,
Crvptococcus, Rhodotorula, Pullularia y otras (Fig. 5.11).

En la naturaleza pueden encontrarse levaduras en todos aque]Jos puntos en
que se liberen jugos fermentables ricos en azucares: en el nectar de las flo
res, en los frutos y en las hojas. Pullularia pullulans es una levadura del
tejo que forma un recubrimiento negro sobre las hojas, cubiertas con cor
nezuelo.

Plectomicetos. Los plectomicetos son hongos que tienen cleistotecios.
Entre los mismos se encuentran dos generos extraordinariamente impor
tantes: Aspergillus y Penicillium, que s610 se conocen en su estado coni
dial (Fig. 5.12). Todavfa volvera a hablarse repetidamente de estos hongos
en relaci6n con aspectos fisiol6gicos. EI micelio plurinucleado y muy
ramificado esta cubierto par gran numero de conidi6foros. Estos se for
man individualmente en las hifas, al ramificarse una celula hifal, la celula
pedicular y surgir una hifa vertical. En Alpergillus esta celula termina con
una veSicula en cuya superficie se forman los esterigmas. Sobre los este-
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Fig.5.12 Figuras secundarias de fruc
tificaci6n de los plectomicetos. A Peni
cillium; B Aspergillus (de NULTSCH, W.:
Botanica General, Ediciones Omega,
SA, Barcelona 1975).

rigmas se forman los conidios que a modo de un collar de perlas se dis
ponen uno a continuacion del otro. Los conidios estan coloreados (negro,
marron, ocre, verde, etc.) y confieren la coloracion tfpica a la colonia.

Muchos representantes de los generos Penicillium y Aspergillus causan
perjuicios en materias primas, campos, pieles, frutos, etc. Penicillium
roqueforti y P. camemberti (sustituido hoy en dfa por P. caseicolum de
crecimiento mas rapido) confieren respectivamente el gusto caracterfstico
a los quesos de Roquefort y de Camembert. P. notatum y P. chrysogenum
son los conocidos productores de la penicilina.

Pirenomicetos. Los pirenomicetos son hongos con peritecio. EI peritecio
presenta en su forma tipica una pared propia verdadera. Las ascas surgen
del suelo 0 de la parte inferior del cuerpo fructffero ampuliforme y se
hallan rodeadas de parMisis. EI canal formado por la parte mas estrecha
esta recubierto de perifisis (Fig. 5.7 y 5.8).

Entre los pirenomicetos se encuentra un gran numero de hongos perjudi
ciales: los hongos "del mildiu verdadero", parasitos obligados (Erysiphe,
Uncinula necator, Sphaerotheca mors-uvae, etc.), las especies saprofiti
cas de Chaetomium, 115 especies de Neurospora muy conocidas objeto
de estudios geneticos. Sordariafimicola y otros son coprofilos. Sobre los
tocones de los arboles crecen las especies negras de Xylaria e Hypoxylon.
Nectria galligena y N. cinnabarina producen enfermedades tumorales en
los arboles. Claviceps purpurea es el llamado cornezuelo del centeno
(Secale cornutum); otras especies de Claviceps atacan distintas gra
mineas.

Cicio de un pirenomiceto. Se tratara aquf el cicio con el ejemplo del cor
nezuelo Claviceps purpurea (Fig. 5.13). Las ascosporas infectan los ova-



5.4 Ascomicetos (hongos con ascas) 187

~
..... esclerocio germinado con cuerpos

_'~ •.•• 1, ,,~,~ '"_. 00~~M

espiga de centeno con
varios esclerocios

Guerpo fructffero
con peritecios

_.~• ' y# (II hilas con conidios

_~""f---------
asca

Fig. 5.13 Cicio biol6gico del cornezuelo del centeno Claviceps purpurea.

rios del centeno en la epoca de floraci6n. El micelio invade eI ovario y 10
transforma en primer lugar en una masa blanca y blanda. La superficie se
arruga y en las arrugas surge un gran numero de pequeuos conidios hiali
nos dispuestos en el extrema de hifas muy apretadas que quedan suspen
didos en un jugo azucarado (miel del centeno) y de este modo son dise
minados por los insectos. Poco despues se seca la superficie y el ovario
invadido por los hongos se transforma en un esclerocio en forma de cuer
no. Cuando los granos maduran los esclerocios caen al suelo e hiveman en
el mismo. La germinaci6n de los esclerocios tiene lugar en primavera des
pues de haber sido estimulados por las heladas y una vez se presenta la
humedad suficiente y las temperaturas adecuadas; de los esclerocios sur
gen cabezuelas largamente pediculadas en las que se forman numerosos
peritecios dispuestos en las capas perifericas de las mismas. Cada asca
presenta ocho asc6sporas filamentosas.

El esclerocio presenta alcaloides de gran actividad (derivados del acido
lisergico: ergobasina, ergotoxina, ergotamina) que han sido utilizados con
fines farmaceuticos. Por esto se han obtenido esclerocios inoculando arti
ficialmente el centeno, en el campo. El comezuelo del centeno (Claviceps
purpurea) puede cultivarse en medio liquido en profundidad.

Discomicetos. Los discomicetos presentan apotecios. Entre ellos se
encuentran las setas mas 0 menos conocidas y sobresalientes como las
pezizas (Peziza), colmenillas (Morchella), helvelas (He/vella) y trufas
(Tuber) pero tambien hongos perjudiciales como MOllilillia fructicola,
Sclerotillia sclerotiorum, Rhytisma acerillum y Loplzoderma, por s610
nombrar unos pocos. Los apotecios son cuerpos fructfferos abiertos en
forma de copa 0 de disco; en algunas setas son de un color rojo, amarillo
o anaranjado vivo, otros son negros 0 marrones. Sobre los suelos quema-
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dos crece Pyronema omphalodes (P. confluens), el ejemplo caracterfstico
utilizado para mostrar la formaci6n de las ascas.

5.5 Basidiomicetos (hongos erectos)

Los basidiomicetos estan considerados como los hongos mas desarrolla
dos. EI 6rgano caracteristico de los basidiomicetos es el basidio, una celu
la terminal comparable al asca. Por 10 general, del basidia se forman por
estrangulaci6n cuatro basidiosporas. Tienen un solo nucleo y son haploi
des. Las basidi6sporas son, al igual que las asc6sporas, el resultado de la
plasmogamia, cariogamia y meiosis; los dos ultimos procesos se realizan
en el basidio y en el asca respectivamente. El micelio de los basidiomice
tos esta formado par hifas septadas. Los filamentos blancos que pueden
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Fig.5.14 Cicio biol6gico de un basidiomiceto. Las zonas encuadradas constitu
yen una imagen muy aumentada de las hifas y basidios, A Formaci6n de las hifas
septadas a partir de las basidi6sporas (bs) y plasmogamia y formaci6n subsiguiente
de la fibula (abajo en D se presenta con mayor aumento; para aciaraciones consul
tese el texto); B Formaci6n de los basidios y estadios consecutivos de la formaci6n
de las basidi6sporas; C Corte transversal del himenio con basidi6sporas (bs), basi
dios (8s), cistidios (Zy) y parafisis (Pa).
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verse en el foBaje del bosque estan formados por masas de hifas rodeadas
por una corteza; se Haman rizomorfos.

Cicio biologico de un himenomiceto. Tras la germinaci6n de la basi
di6spora se forma el micelio primario constituido por hifas de celulas uni
nucleadas. El micelio secundario dicariotico se forma cuando se encuen
tran las hifas de dos cepas compatibles y cuando los protoplastos uninu
cleados se han fusionado entre sf (plasmogamia). Los dos nucleos se divi
den de forma conjugada en cada divisi6n celular. En muchos basidio
micetos la divisi6n de la celula y del nucleo se efectua mediante la for
macion de una fibula (Fig 5.14). Este mecanismo garantiza que cada una
de las nuevas celulas contenga un nucleo hijo. En las celulas a punto de
dividirse se forma entre los dos nucleos a y b un gancho; este gancho se
dirige hacia la parte posterior. El nucleo anterior b se desplaza al interior
del gancho (fibula) y los dos nucleos se dividen. En este momenta se
forma una pared celular que separa la parte anterior con los dos nucleos
hijos a' y b'. AI mismo tiempo la fibula se fusiona con la celula original y
el nucleo b pasa a la misma a traves de un poro. La celula situada en el
extrema se separa de la fibula mediante otra pared. En este momenta cada
una de las dos celulas presenta un nucleo a y un nucleo b.

En los casos tfpicos el micelio dicari6tico se desarrolla y forma cuerpos
fructfferos altamente organizados, los conocidos hongos de sombrerillo,
bovistas, etc. Los basidios se forman en una capa determinada del cuerpo
fructffero, el himenio. Esta formado por un conjunto de basidios y de hifas
esteriles, las parafisis y los cistidios. Los basidios se forman a partir de una
celula terminal que aumenta de tamano y en la que tiene lugar la carioga
mia. El nucleo del zigoto sufre una meiosis y posteriormente da lugar a
cuatro nucleos haploides. Entre tanto se han formado cuatro esterigmas
con los primordios de las basidi6sporas, a los que emigran los nucleos.
Las basidi6sporas son dispersadas activamente. Cuando se disponen en
una capa densa puede verse que estan pigmentadas. Esta coloraci6n cons
tituye una importante caracterfstica para su clasificaci6n e identificaci6n;
se diferencian los hongos con esporas de diferentes colores: marrones,
violetas, negras, ocres y otras.

Fig. 5.15 EI hongo Sporobolomyces.
Suelta sus esporas mediante la segre
gaci6n y la eliminaci6n de una gata de
agua.
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EI cicio biol6gico descrito puede aplicarse tambien con algunas modifica
ciones a los homobasidiomicetos. Se caracterizan por la presencia de los
basidios ya descritos. En cuanto a la posici6n del himenio pueden distin
guirse los himenomicetos de los gasteromicetos. Al primer grupo pertene
cen los hongos con sombrerillo (con laminas, agujas, poros, etc.), los hon
gos yesqueros y los hongos ramificados. En los gasteromicetos el cuerpo
fructffero no se abre y el himenio no se encuentra en el exterior; las basi
di6sporas s610 se liberan al romperse el cuerpo fructffero (bovistas, estre
llas, filos).

Los heterobasidiomicetos se dividen en tres 6rdenes: tremelales, uredina
les y ustilaginales. La formaci6n de los basidios se aparta de la de los
homobasidiomicetos. En algunos grupos el probasidio se rodea de una
membrana resistente y se comporta como una espora de resistencia.
Desgraciadamente resulta imposible tratar aquf el interesante terna de las
modificaciones de los basidios, y de la adaptaci6n a las condiciones
ambientales, del cicio biol6gico de las plantas hospedadoras y de otros
temas similares. No obstante, tiene que mencionarse una pequeiia familia
de hongos de aspecto parecido a las levaduras: las Esporobolomicetaceas.
En el extrema de los esterigmas forman conidios sentados que son dise
minados activamente, por 10 que tambien se les llama balist6sporas.
Sporobolomyces salmonicolor se multiplica al igual que las levaduras por
gemaci6n. Cada celula puede formar un esterigma en cuyo extremo se
forma una espora arriiionada. Al madurar se segrega una gota de agua en
el extrema inferior cerca del punto de inserci6n y las esporas son lanzadas
a una altura de cerca de 0,1 mm (Fig. 5.15). La mayorfa de formas con
basidios libres (himenomicetos) sueltan al parecer las basidi6sporas segtin
este mecanismo de secreci6n de una gota de agua.

5.6 Hongos imperfectos (deuteromicetos)

En esta clase se agrupan todos aquellos hongos que carecen del estadio
sexual (perfecto) 0 en los que atin no ha podido probarse. EI estadio coni
dial de estos hongos es muy parecido al tan bien conocido de los ascomi
cetos. Por eso puede suponerse que los hongos imperfectos representan el
estadio conidial de ascomicetos en los que atin no se ha descubierto el
estadio de asca 0 bien se ha perdido en el curso de la evoluci6n.

Los hongos imperfectos no son sin embargo totalmente asexuales. En
ellos ha podido probarse, como tambien se ha hecho en los basidiomice
tos y en otros ascomicetos, la existencia de una parasexualidad. En estos
hongos tambien existen los procesos de plasmogamia, cariogamia y meio
sis, si bien no tienen lugar en puntos determinados del cuerpo fructffero ni
en momentos determinados del desarrollo. EI micelio primario es normal-
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mente homocari6tico. es decir, solo presenta un tipo de nucleo. Se alcan
za la heterocariosis por union de protoplastos de tipos nucleares distintos.
EI nucleo que se ha introducido en el miceJio se multiplica y los nucleos
hijos se extienden por el micelio. EI ciclo parasexual garantiza pues una
recombinacion efectiva del material nuclear semejante a la verdadera
sexualidad.

La clasificacion de los hongos imperfectos esta basada en las formas
secundarias de multiplicacion y en otras caracterfsticas y solo sirve para
fines practicos que permiten nombrarlos e identificarlos.
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6. EI crecimiento de los
microorganismos

6.1 Nutricion de los microorganismos

EI crecimiento de los microorganismos va Iigado a la presencia de agua.
Las sustancias disueltas en el agua, a partir de las cuales los microorga
nismos forman su material celular y obtienen energfa, son los nutrientes.
Los requerimientos de los distintos microorganismos en cuanto a la com
posicion del medio de cultivo y a las demas condiciones ambientales son
muy variables. Por ello se han descrito muchas recetas de la composicion
de los medios de cultivo para los microorganismos. Basicamente la diso
lucian ha de cumplir la siguiente condicion mfnima: han de estar presen
tes todos los elementos implicados en la constitucion del material celular,
y en forma de compuestos utilizables.

Requerimientos nutricionales elementales. Desde el punto de vista de la
composicion qufmica de las celulas se distingue entre II macroelemen
tos: carbono, oxfgeno, hidrogeno, nitrogeno, azufre, fa sforo, potasio,
sodio, calcio, magnesio, hierro (C, 0, H, N, S, P, K, Na, Ca, Mg, Fe) con
tenidos en todos los microorganismos, y los microelementos u oligoele
mentos: manganeso, molibdeno, zinc, cobre, nfquel, vanadio, boro, c1oro,
selenio, silicio, wolframio entre otros, que no los necesitan todos los orga
nismos. Los metales pesados son principalmente componentes de los enzi
mas que transforman elementos 0 compuestos inorganicos (02, N2, H2, So,
S042 , SO,2-, NO], N02-, NH4+). La mayorfa de estos elementos que solo
se requieren en trazas, se encuentran como contaminacion en las sales de
los macroelementos y lIegan a los medios de cultivo tambien a traves de
los frascos de vidrio y partfculas de polvo. Por ello, la demostracion del
requerimiento de un determinado .0Iigoelemento necesita precauciones
especiales. Muchos iones metalicos son toxicos en concentraciones mili
molares (Hg, Cu, Zn, Ni, Co, Cd, Ag, Cr, Se).

La mayorfa de los elementos se afiaden a los medios de cultivo en forma
de sal. En las tablas 6.1 y 6.2 se da la composicion de un medio de culti
vo sintetico sencillo y de una disolucion de oligoelementos.

Fuentes de carbono y energfa. Los organismos que obtienen su energfa
a traves de la fotosfntesis 0 de la oxidacion de compuestos inorganicos,
son capaces de utilizar el anhfdrido carbonico como fuente principal de
carbono. Estos organismos autotrofos para el C reducen el CO2 . Todos los
demas organismos obtienen el carbona celular principalmente a partir de
nutrientes organicos. Estos ultimos se utilizan generalmente tanto como
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Tab.6.1 Ejemplo de una soluci6n nu
tritiva sintetica sencilla.

Tab. 6.2 Soluci6n madre de oligoele
mentos.

K2HP04

NH4CI

MgS04 · 7 H20

FeS04' 7 H20

CaCI,· 2 H20

Glucosa

Agua

Soluci6n concentrada de

oligoelementos

0,5 9
1,0 9
0,2 9

0,01 9
0,01 9
10,0 9

1000 ml

1 ml

ZnCI,

MnCI,· 4 H20

CoCI,· 6 H20

NiCI,· 6 H20

CuCI,·2 H20

NaMo04 . 2 H20

Na2Se03 . 5 H20

[NaV03 · H20

[Na2W04 . 2 H20

HCI (25%)

Agua destilada

70 mg

100 mg

200 mg

100 mg

20 mg

50 mg

26 mg

10 mg]

30 mg]

1 ml

1000 ml

Tab. 6.3 Soluci6n vitaminica acredi
tada para bacterias del suelo y del
agua.

Biotina 0,2 mg

Acido nicotfnico 2,0 mg

Tiamina 1,0 mg

4-Aminobenzoato 1,0 mg

Pantotenato 0,5 mg

Piridoxamina 5,0 mg

Cianocobalamina 2,0 mg

Agua destilada 100 ml

Se anaden 2-3 ml de la soluci6n vitamf

nica a 1000 ml de la soluci6n nutritiva.

[], 5610 10 requieren algunos organismos

fuente de carbono como de energia; en parte se asimilan en forma de sus
tancia celular, y en parte se oxidan para la obtenci6n de energia. Las sus
tancias naturales mas abundantes en cantidad sobre la Tierra son los poli
sacaridos celulosa y almid6n. Muchos microorganismos son capaces de
utilizar los componentes monomericos de estos polimeros, la glucosa. No
obstante, todas las demas sustancias organicas de origen natural tambien
pueden ser utilizadas y degradadas por los microorganismos.

Suplementos. Muchos organismos requieren para su nutrici6n. ademas de
minerales, fuentes de carbono y energia, algunos suplementos 0 factores
de crecimiento. Se trata de algunas sustancias que pertenecen a los compo
nentes basicos de la celula y que no pueden sintetizarse a partir de com
ponentes mas sencillos. Los factores de crecimiento pertenecen a tres gru
pos de sustancias, los aminoacidos, las purinas y pirimidinas, asi como las
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vitaminas. Los aminoacidos, purinas y pirimidinas son componentes de
las protefnas y los acidos nucleicos, y la celula los requiere en las canti
dades correspondientes; las vitarninas, por el contrario, son componentes
de coenzimas 0 grupos prosteticos, y tienen por ello funciones enzimMi
cas 0 catalfticas, y se utilizan unicamente en cantidades muy pequeiias
(Tab. 6.3). Los organismos que presentan requerimientos nutritivos se
denominan tambien auxotrofos, en oposicion a los prototrofos, organis
mos que no requieren estos suplementos.

Azufre y nitrogeno. Ambos elementos se encuentran en la celula predo
minantemente en forma reducida, como grupos sultbidrilo 0 amino. La
mayorfa de los microorganismos son capaces de captar estos elementos en
su forma oxidada y de reducirlos hasta sulfato y nitrato. La fuente de nitro
geno mas comun entre los microorganismos es la sal de amonio. Algunos
procariotas son capaces de reducir el nitrogeno molecular (N2 0 dinitroge
no). Otros microorganismos necesitan aminoacidos, esto es, fuentes de
nitrogeno que 10 contengan ya en forma organica. Tampoco todos los
microorganismos son capaces de reducir el sulfato; algunos requieren sul
furo de hidrogeno y otros cistefna como fuente de S.

Oxfgeno. EI oxfgeno se encuentra a disposicion de las celulas en forma de
agua. Esta contenido ademas en el anhidrido carbonico y en muchos com
puestos organicos. Muchos microorganismos necesitan ademas oxfgeno
molecular (02 0 dioxfgeno). La funcion principal del O2 es la de aceptor
final de electrones en la respiracion aerobica; el O2 se reduce entonces a
agua. Las moleculas de oxfgeno procedentes del O2 unicamente se incor
poran al material celular cuando la fuente de carbono es el metano 0 hidro
carburos de cadena larga 0 aromaticos.

Con respecto a la relacion con el oxfgeno se diferencian como mfnimo
tres grupos de organismos: los organismos aerobicos obligados 0

estrictos, solo pueden obtener energfa mediante la respiracion y necesi
tan O2 • Los organismos anaerobicos obligados solo pueden crecer en un
medio sin O2; el O2 es toxico para ellos (pag. 272). Los microorganis
mos anaerobicos facultativos crecen tanto en presencia como en ausen
cia de O2 • Entre ellos hay que distinguir dos tipos: las bacterias del acido
lactico, aunque pueden crecer en presencia del oxfgeno atmosferico, no
pueden utilizarlo, sino que obtienen la energia exclusivamente por fer
mentacion; son aerotolerantes. Otras bacterias anaerobicas facultativas
(Enterobacteriaceas) y muchas levaduras pueden obtener energfa tanto
por respiracion (en presencia de O2) como por fermentacion (en ausencia
de O2).

Muchas, sino la mayorfa, de las bacterias aerobicas son microaerofilas,
esto es, necesitan O2 para la obtencion de energfa, pero no toleran la pre
sion parcial del aire (0,20 bar), sino tan solo entre 0,01 a 0,03 bar.
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6.2 Medios de cultivo y condiciones de crecimiento

Una gran cantidad de microorganismos sin requerimientos, como por ejem
plo muchos pseudomonas del suelo y del agua, pero tambien Escherichia
coli, se desarrollan perfectamente en un caldo de cultivo con una composi
cion como la indicada en la tabla 6.1. Muchos microorganismos necesitan
ademas uno u otro de los oligoelementos, vitaminas 0 suplementos antes
indicados. Si el medio de cultivo esta compuesto por sustancias quimicas
definidas, se habla de un medio de cultivo sintetico 0 definido. Se preten
de conseguir definir para cada microorganismo los nutrientes minimos para
establecer un medio minimo, que contenga unicamente los componentes
necesarios para el crecimiento. Las especies mas exigentes requieren un
gran numero de complementos. Para Leuconostoc mesenteroides se ha desa
rrollado un medio sintetico que contiene mas de 40 componentes.

Medios de cultivo complejos. Para muchos microorganismos exigentes
no se conocen aun suficientemente bien los requerimientos nutritivos. Se
cultivan en disoluciones que contienen extracto de levadura, autolisado de
levadura, peptona 0 extracto de carne. Para algunos grupos de organismos
son tambien corrientes: mosto (extracto de malta), infusion de heno, jugo
de ciruelas, juga de zanahoria, leche de coco, y para hongos coprofilos
incluso extracto de excremento de caballo. Debido a los costos, a los
medios de cultivo se les afiade en lugar de sustancias puras otras comple
jas, como lactosuero, melazas, agua de maiz 0 extracto de soja, que son
productos de desecho baratos. Los medios de cultivo de este tipo se deno
minan complejos 0 no definidos.

Medios de cultivo solidos. Para obtener medios de cultivo solidos se afiade
a los caldos de cultivo unas sustancias solidificantes, que dan a las disolu
ciones acuosas una consistencia gelatinosa. La gelatina ya solo se utiliza en
casos aislados, porque licua ya a 26-30°C y muchos microorganismos son
capaces de licuar la gelatina. Un solidificante casi ideal es el descubierto en
1883 por HESSE, un colaborador de R. KOCH, al introducir el agar en la tec
nica bacteriologica. Es un polisacando extraido de algas marinas, intensa
mente ramificado y entrelazado, de composicion compleja. Se afiade a las
disoluciones acuosas en una concentracion de 15-20 gil. EI agar funde a
100uC, pero se mantiene Ifquido al enfriarse hasta 15°C de temperatura. Es
atacado tan solo por pocas bacterias. Cuando se necesitan medios sin com
ponentes organicos se utiliza el gel de sflice como solidificante.

Concentracion de iones hidrogeno. Los iones H+ y OH- son los iones
mas moviles de todos; por ella, pequefias modificaciones en su concen
tracion tienen grandes consecuencias. EI establecimiento de un pH inicial
optimo y el mantenimiento del pH durante el crecimiento es por ello de
gran importancia.
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La mayorfa de los organismos se desarrolla optimamente cuando los iones
H+ y OH- estan aproximadamente en igual concentracion (pH 7,0).
Muchas bacterias prefieren valores de pH superiores, un medio ligera
mente alcalino, p. ej. los nitrificantes, los rizobios, los actinomicetos, las
bacterias degradadoras de la urea (Fig. 6.1). Tan solo poeas son acidoto
lerantes (lactobacilos, Acetobacter, Sarcina ventriculi) 0 acidofilas
(Thiobacillus). Los hongos prefieren valores de pH bajos; si se inocula
con tierra medios complejos a distintos valores de pH, apareceran prefe
rentemente hongos a pH 5,0 Ypreferentemente bacterias a pH 8,0.

Fig. 6.1 Margenes de pH tolerados 0 preferenciales para hongos y bacterias.

EI mantenimiento de un determinado valor de pH durante el crecimiento
tiene gran importancia sobre todo para aquellos microorganismos que a
pesar de producir acidos, no los toleran (lactobacilos, Enterobacteriaceas,
muchos pseudomonas). La autodestruccion por los acidos formados se
combate utilizando sustratos no fermentables (para cultivos de larga dura
cion) 0 tamponando el medio. Los fosfatos inorganicos tienen ya un cier
to efecto tampon, aunque leve a pH superior a 7,2. Si se da una excrecion
mas fuerte de acidos, se recomienda la adicion de carbonato calcico, y si
no se quieren componentes insolubles, de carbonato sodico. En el ultimo
caso, hay que tener en cuenta que los iones bicarbonato estan en equilibrio
con el CO2 disuelto ffsicamente, y por tanto con el contenido en anhfdri
do carbonico de la atmosfera gaseosa (p. ej. aire):

CO2(gas) '=> CO,(disuelto) '=> CO2 + H20,=> H2C03 ,=> H+ + HC03-

La relacion entre el pH, concentracion de bicarbonato y presion parcial de
CO2 de la atmosfera gaseosa viene dada por la ecuaci6n de HENDERSON
HASSELBACH; la concentraci6n de acido carb6nico es igual al producto de
la presi6n parcial de acido carbonico y el coeficiente de solubilidad a:

c (HC03-)

pH = pK' + log ---'-------'----
P (C02), ex
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Por 10 demas, muchas bacterias son poco sensibles a pequeftas oscilacio
nes del pH entre 6 y 9. No obstante, las modificaciones rapidas determi
nan brevemente una leve alteraci6n del valor del pH intracelular, aunque
al cabo de 30 minutos se reinstaura el valor anterior de pH interno.

Las lesiones que aparecen a valores desfavorables de pH no se deben a los
iones H+ y OH-; los ultimos elevan unicamente el porcentaje de acidos 0

bases debiles no disociados, que en estado no cargado penetran mucho
mas facilmente en las celulas que sus productos de disociaci6n. Los fisio
logicamente activos son siempre los acidos no disociados. El succinato,
bibasico, 0 el acido citrico, trib<isico, penetran tanto mas rapidamente en
la celula cuanto mas bajo sea el valor de pH del medio.

Anhidrido carbonico. Un medio especifico para el crecimiento de micro
organismos autotrofos fijadores de CO2 contiene generalmente bicarbona
to s6dico, y se incuba bajo una atm6sfera que contenga anhfdrido carb6
nico en un recipiente cerrado. Tambien puede hacerse pasar aire 0 aire
enriquecido en CO2• Siempre hay que tener en cuenta la relaci6n anterior
mente indicada entre el pH, la concentraci6n de bicarbonato y la presi6n
parcial de CO2 en la atm6sfera.

Pero tambien los microorganismos heterotr6ficos, los que asimilan fuen
tes de carbono organicas, necesitan anhfdrido carb6nico. Muchas bacterias
que viven de forma parasita en la sangre, los tejidos 0 el canal intestinal
estan adaptadas a atmosferas con un contenido elevado en anhfdrido car
bonico. Para ella se incuba a dichas bacterias con una mezcla de aire 0 gas
que contenga en volumen un 10% de anhfdrido carb6nico. Hay que con
siderar ademas, que la eliminaci6n del anhfdrido carb6nico, por ejemplo
por absorcion con hidr6xido potasico, impide el crecimiento de casi todas
las bacterias (vease fijaci6n de CO2, pag. 407).

Contenido hidrico y presion osmotica. Los microorganismos se diferen
cian ampliamente entre sf con respecto al contenido en agua. Para poder
comparar las disoluciones acuosas y las sustancias s6lidas desde el punto
de vista del agua disponible, se recurre al parametro actividad del agua
(a,,) 0 humedad relativa. Este parametro hace referencia a la fase de vapor
de agua que se encuentra en equilibrio con un material s6lido 0 una diso
lucion. Indican el cociente entre la concentraci6n de agua en la fase gaseo
sa en eI espacio aereo por encima del material, y la concentraci6n de agua
en el espacio aereo por encima de agua pura a una temperatura determi
nada.

Los microorganismos pueden crecer a actividades hfdricas entre 0,998
hasta 0,6. La menos exigente es la levadura Saccharomyces rouxii, que
tolera altas presiones osm6ticas; crece a aM' = 0,6. Aspergillus glaucus y
otros mohos crecen a aM' = 0,8. La mayorfa de las bacterias necesitan acti-
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vidades hfdricas de mas de 0,98. La unica excepcion la constituyen las
bacterias halofilas, con un aw = 0,75.

Temperatura. Los microorganismos presentan distintos comportamien
tos en cuanto a las temperaturas de incubacion que requieren. La mayorfa
de las bacterias del suelo 0 del agua son mes6fi1as; tienen su tasa maxima
de crecimiento entre los 20"e y los 42"C. Los organismos termotoleran
tes son los que todavfa pueden crecer a 50°C (Methylococcus capsulatus).
Las bacterias term6fi1as crecen a temperaturas superiores a los 40°C con
una tasa maxima y tienen el Ifmite superior a los 70°C (Bacillus stearo
thermophilus. Thermoactinomyces vulgaris). Se denominan organismos
term6fi1os extremos a aquellos que tienen su optimo de crecimiento por
encima de los 65°C (Thermus aquaticus, Sulfolohus); algunos de ellos
pueden crecer a temperaturas por encima de los 70°C (varias especies del
genero Bacillus y Clostridium) 0 incluso por encima de los 80ae
(Su(folohus acidocaldarius) 0 incluso a lO5°e (Pyrodictium occultum, una
bacteria reductora de sulfato anaerobica estricta). A las bacterias que cre
cen par encima de los 80 y lOOoe se las denomina organismos hiperter
m6fi1os. Al otro extrema de la escala de temperaturas se encuentran los
psicr6fi1os (0 cri6fi1os), organismos entre los que predominan algunas
bacterias marinas (bacterias luminiscentes) y las bacterias del hierro
(Gallionella); tienen su tasa optima de crecimiento por debajo de los 20T.

Aireaci6n. EI oxfgeno es el aceptor de electrones imprescindible para
todos los microorganismos aerobicos estrictos. Para la mayorfa de las bac
terias que crecen sobre placas de agar 0 en medios Ifquidos poco profun
dos es suficiente el oxfgeno del aire. No obstante, incluso en el interior y
por debajo de una colonia bacteriana puede bajar hasta cero la presion par
cial de oxfgeno. La figura 6.3 explica esta situacion y aclara el hecho
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Fig. 6.2 Rango de temperaturas que permiten el crecimiento de diversas bac
terias.
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conocido desde antiguo de que, por ejemplo, la bacteria Escherichia coli,
anaer6bica facultativa, cuando crece sobre un sustrato fermentable como
la glucosa, incluso en presencia de aire pasa de respirar a fermentar, pro
duce entonces acidos organicos, y se suicida.

0,2
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Los intervalos corresponden a 1 mm

Fig. 6.3 Distribuci6n del oxfgeno en el interior de una colonia de Escherichia
coli, y por debajo de ella, tras crecimiento sobre agar complejo. Las presiones
parciales se midieron al cabo de tres dfas de incubaci6n a 30°C mediante un micro
electrodo de O2 , Los valores se dan en porcentajes de la presi6n parcial medida en
el agar saturado de aire.

En los cultivos liquidos de mayor profundidad las bacterias aer6bicas s610
crecen en la superficie; por debajo las condiciones se van haciendo cada
vez mas anaer6bicas. Para permitir el crecimiento de microorganismos
aer6bicos tambien en las capas profundas de un cultivo liquido es necesa
ria la aireaci6n. Los microorganismos s610 pueden utilizar el oxfgeno
disuelto. Mientras que las sales minerales y los nutrientes organicos pue
den estar en los medios de cultivo a concentraciones que permitan el cre
cimiento bacteriano durante horas 0 dfas, la solubilidad del oxfgeno es
baja. Un litro de agua que este en equilibrio con el aire a la presi6n atmos
ferica a 20°C contiene tan s610 6,2 ml 0 0,28 mmol de oxfgeno. Esta can
tidad es unicamente suficiente para oxidar 0,046 mmol 0 8,3 mg de glu
cosa (aproximadamente la milesima parte de la glucosa que se encuentra
en un medio de cultivo normal). Por tanto, el oxfgeno no puede almace
narse en el medio liquido, sino que hay que ir proporcionandolo conti
nuamente. Afortunadamente los microorganismos estan adaptados a una
concentraci6n muy baja de oxfgeno disuelto; no obstante, no puede sobre
pasarse una cantidad mfnima, la concentraci6n crftica de O2 sin perjudicar
la respiraci6n celular.

La velocidad con la que se disuelve el oxfgeno se incrementa establecien
do grandes superficies entre las fases gaseosas y liquidas, y elevando la
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presion parcial de oxfgeno en la fase gaseosa. La aireacion de cultivos
Ifquidos se realiza generalmente con aire 0 mezclas de oxfgeno, nitrogeno
y anhfdrido carbonico. Se intenta por distintos medios establecer una gran
superficie de contacto entre las dos fases: 1. Cultivo en capas finas. 2.
Movimiento dellfquido por agitacion (alternativa 0 circular). 3. Rotacion
de frascos pIanos a 10 largo de su eje longitudinal. 4. Burbujeo de la
columna Ifquida mediante aire a presion a traves de difusores (placas
porosas, frascos de KLUYVER). 5. Percolacion (Fig. 6.4). 6. Agitacion
mecanica. En los cultivos sumergidos de microorganismos aerobicos se
utiliza frecuentemente la combinacion de la aireacion forzada con difuso
res (placas porosas, tuberas) y agitacion mecanica. EI "fermentador sin
difusor" y el "sistema Waldhof' emplean la turbulencia ocasionada por
una fuerte agitacion. La figura 6.5 representa algunos frascos de cultivo en
los que se procuro obtener a traves de la forma una superficie maxima del
Ifquido, y tambien algunos frascos para el cultivo sumergido. Hay que
considerar que, incluso en un fermentador bien aireado 0 en las aguas
naturales, la distribucion del oxfgeno no es siempre homogenea. Ya los
mismos grumos de bacterias establecen microambientes en los que reina
una presion parcial de O2 reducida. Estos microambientes semianaerobi
cos se forman en las aguas naturales por la materia en suspension que con
tienen. Experimentalmente pueden simularse estas condiciones afiadiendo

Fig. 6.4 Aparato de percolaci6n para hacer f1uir una
soluci6n nutritiva y aire a traves de un material de
soporte (suelo, bolas de vidrio, etc.). Si por el tubo
aspirador (As) se extrae continua y lentamente aire, en la
entrada de aire (Lu) este penetra y conduce la soluci6n
nutritiva (NL) hacia la parte superior a traves del tuba
ascendente (Sr); la soluci6n nutritiva y el aire Iluyen a tra
yeS del material de soporte (Tr); Gw = libra de vidrio.

NL
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frasco de Kluyver frasco P

capsula de Petri

capsula de Kolle
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Fig. 6.5 Recipientes para el cultivo superficial y sumergido de microorganis
mos aerobios.

partfculas solidas (arcilla, celulosa, quitina) a una suspension bacteriana;
en este caso las bacterias crecen como un "crecimiento masivo" denso
alrededor de la superficie de las partfculas y sufren igualmente una defi
ciencia de O2• Para la demostracion de este efecto resultan idoneas las bac
terias anaerobicas facultativas, que en condiciones de deficiencia de oxf
geno pasan a fermentar (Escherichia coli) 0 a respirar nitratos (Pseudo
monas denitrificans).

Cultivo anaerobico. Para el cultivo de bacterias anaerobicas estrictas es
imprescindible la exclusion del oxfgeno del aire. La tecnica anaerobica
emplea medios de cultivo a los que se elimina el aire: hervidos, frascos
cerrados sin que queden burbujas, atmosferas sin oxfgeno en desecadores
o frascos de WITT, sustancias para la absorcion del oxfgeno (pirogalol
alcalino, ditionito, cloruro de cobre I), y otros medios auxiliares. La adi
cion de sustancias reductoras (acido ascorbico, tioglicolato. cistefna -si es
posible- 0 tambien sulfuro) a los caldos de cultivo permite reducir 0 eli
minar los efectos toxicos del oxfgeno del aire.

Las bacterias extremamente sensibles al oxfgeno pueden subcultivarse
tambien en el aire cuando se procura, mediante una corriente continua de
nitrogeno libre de oxfgeno en el frasco de cultivo, que el medio no entre
en contacto con el aire (tecnica de HUNGATE). Altemativamente, puede
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trabajarse en cabinas de siembra llenadas con nitr6geno, arg6n 0 hidr6ge
no libres de oxfgeno. Como indicador coloreado de las condiciones anae
r6bicas se afiade resazurina al medio de cultivo (en presencia de oxfgeno
es azul, anaer6bicamente incoloro, despues de reoxidaci6n rojo) 0 bien se
afiade a los frascos de incubaci6n anaer6bica un frasco con una disoluci6n
de glucosa y azul de metileno (anaer6bico: incoloro).

6.3 Tipos nutricionales

Los conceptos de "heter6trofo" y "aut6trofo" pensados para denominar
los tipos de nutrici6n de animales y plantas, no son suficientes para carac
terizar la variedad de tipos nutricionales que se dan en los microorganis
mos. Para la descripci6n breve de los tipos nutricionales se han implanta
do nuevos terminos, que hacen referencia a la fuente de energia, al dador
de hidr6geno y a la fuente de carbono.

Fuentes de energia. Con respecto al mecanisme para la transformaci6n
de energfa para obtener la forma energetica bioqufmicamente util (ATP)
se distinguen principalmente dos tipos metab6licos: los organismos foto
trofos y los quimiotrofos. Los organismos que pueden utilizar como fuen
te energetica para el crecimiento la radiaci6n electromagnetica (luz) se
denominan "fototrofos" (fotosinteticos). Los organismos fototrofos
abarcan a los pertenecientes ados grandes grupos: las bacterias fototro
fas anaer6bicas, que no desprenden oxfgeno, y los fototrofos aer6bicos,
cianobacterias, algas y plantas verdes, que producen oxfgeno en la luz.
"Quimiotrofo" (quimiosintetico) indica la ganancia de energfa por reac
ciones de oxidaci6n-reducci6n en las que los nutrientes actuan como sus
trato, independientemente de que la forma de energfa bioqufmica se
obtenga por oxidaci6n (respiraci6n) 0 por fermentaci6n.

Dadores de hidr6geno y fuentes de carbono. Todos los organismos que
utilizan sustancias organicas como dadores de hidr6genos se denominan
"organotrofos". Se utiliza este termino como ant6nimo de "litotrofo"
que hace referencia a la capacidad de utilizar dadores inorganicos de
hidr6genos (Hz, NH3, H2S, S, CO, Fe2+ entre otros). Los terminos "aut6
trofo" y "heter6trofo" han visto restringido su significado, puesto que
hacen referencia exclusivamente al origen del carbona celular: los micro
organismos son "aut6trofos" cuando son capaces de obtener la mayorfa
del carbono celular por fijaci6n del anhfdrido carb6nico, y "heter6trofos"
cuando extraen el carbono celular de sustancias organicas.

Por 10 general basta con indicar el proceso basico de obtenci6n de energfa
y el dador de hidr6genos. Las plantas verdes, cianobacterias y las bacte
rias rojas del azufre son en este sentido fotolitotrofos; las bacterias nitrifi-
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cantes quimiolitotrofas, y los animales y la gran masa de microorganismos
quimiorganotrofos. En casos especiales puede incluirse el origen del car
bono celular en la denominacion.

6.4 Metodos de cultivo selectivo

El conocimiento de la diversidad de los microorganismos se debe ados
procedimientos. Algunos microorganismos han despertado nuestro interes
por la formacion de colonias, agrupaciones llamativas 0 por modificacio
nes en el medio. Muchos de estos microorganismos aparentes a simple
vista pueden someterse a un aislamiento directo. Para estos organismos
pudieron establecerse facilmente los medios de cultivo y las condiciones
de crecimiento que permitiesen su desarrollo. No obstante, muchos tipos
fisiologicos distintos de microorganismos pudieron investigarse solo
cuando se desarrollo la tecnica del cultivo de enriquecimiento de WINO

GRADSKY Y BEIJERINCK.

Cultivo de enriquecimiento. El metodo del cultivo de enriquecimiento es
en su principio y en la practica muy sencillo. Las condiciones de enrique
cimiento son aquellas en las que un organismo se implanta por competen
cia. Estableciendo una serie de factores (fuentes de energfa, carbono,
nitrogeno, aceptor de hidrogenos, atmosfera, luz, temperatura, pH, etc.) se
determinan unas condiciones ambientales precisas, y se siembra con una
poblacion mixta, como la que se presenta en el suelo 0 los lodos. En un
caldo de enriquecimiento de este tipo se desarrolla mejor el mas adaptado
y sobrecrece a todos los demas organismos acompafiantes. Mediante
varias transferencias en el mismo caldo de cultivo y extension en el mismo
medio solidificado puede aislarse facilmente la cepa enriquecida. Una
"resiembra lfquido-lfquido" frecuente, despues de cortos intervalos de
tiempo, impide el crecimiento de los microorganismos acompafiantes, que
podrfan aprovechar los productos de excrecion, 0 incluso de autolisis, de
las celulas favorecidas primariamente. Un material de inoculo apropiado
10 ofrecen aquellas muestras de lugares en donde ya haya tenido lugar un
"enriquecimiento natural": microorganismos utilizadores del monoxido
de carbono en aguas residuales de fabricas de gas, utilizadores de hemo
globina en aguas residuales de mataderos y oxidadores de hidrocarburos
en campos petrolfferos 0 depositos de petroleo.

EI cultivo de enriquecimiento permite aislar microorganismos concual
quier combinacion de requerimientos nlltritivos, Ilatllralmentecohla pre
misa de que el tipo elegido se presente en la Ilatllraleza. Para los microor
ganismos muy especializados pueden establecerse condiciones de enri
qllecimiento especialmente selectivas. Un medio mineral sin nitrogeno
combinado expuesto a la luz es muy selectivo para cianobacterias fijado-
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ras de nitrogeno. Si al mismo medio de cultivo se Ie afiade una fuente
organica de energfa y carbona predominara Azotobacter en la oscuridad y
condiciones aerobicas, Clostridium en condiciones anaerobicas. El exito
de un cultivo de enriquecimiento radica en satisfacer tan solo los requeri
mientos mfnimos del tipo fisiologico que se intenta enriquecer. Si por
ejemplo se buscan bacterias que oxiden metano 0 hidrogeno con nitrato 0

sulfato como aceptor de hidrogenos, hay que procurar eliminar el oxfge
no; de otro modo predominarfan las bacterias oxidadoras del metano 0 del
hidrogeno aerobicas. La seleccion puede emplear tambien la resistencia 0

la tolerancia frente a acidos 0 bases, la infIuencia del calor 0 las radiacio
nes. Frecuentemente la seleccion incluye tambien una contraseleccion
mediante el empleo de sustancias inhibitorias selectivas. Sobre un medio
de cultivo con azida crecen por ejemplo en condiciones aerobicas los lac
tobacilos, mientras que otros microorganismos de crecimiento aerobico
quedan reprimidos; azida, cianuro 0 sulfuro de hidrogeno seleccionan con
tra organismos aerobicos, en cuyos procesos respiratorios estan implica
dos los citocromos. En el diagnostico medico para la demostracion de
Corynebacterium diphtheriae (sobre medios que contengan telurito) y de
Enterobacteriaceas pat6genas (agar-bismuto) se recurre a una inhibici6n
selectiva. Acerca de la contraseleccion con penicilina para el enriqueci
miento de mutantes auxotr6ficos de Escherichia coli insistiremos en la
pag. 506. Para impedir el crecimiento de bacterias Gram positivas se
afiade penicilina a los medios de cultivo. El crecimiento de hongos, leva
duras, protozoos y otros eucariotas se impide afiadiendo cicloheximida.

En el material utilizado como inoculo por el experimentador puede haber
varias cepas 0 variantes del mismo tipo fisiologico, que se diferencien tan
solo, por ejemplo, en los optimos de pH 0 en las velocidades de creci
miento. Si se inocula con este material un cultivo de enriquecimiento, pre
dominara la cepa mejor adaptada 0 la de crecimiento mas rapido, y el
resto de las cepas quedara sobrecrecida por ella y no podran aislarse. Si el
aislamiento se encamina a la obtencion de un gran mimero de cepas que
crezcan bajo estas condiciones selectivas hay que recurrir al "metodo
directo en placa". Si el inoculo se siembra sobre el medio selectivo soli
dificado, los tipos fisiol6gicos favorecidos se desarrollaran hasta formar
colonias. Si las colonias estan suficientemente separadas no compiten por
los nutrientes; las cepas de crecimiento mas lento no quedan reprimidas
por las de crecimiento mas rapido y pueden aislarse separadamente.

En la tabla 6.4 se dan las condiciones selectivas de crecimiento para una
serie representativa de tipos fisiologicos. El cuadro reline los datos al con
siderar el enriquecimiento de cada uno de los tipos fisiol6gicos.

Cultivo puro. Se entiende por cultivo puro a la descendencia (clon) de
una sola celula. La funci6n plincipal del microbiologo es la obtencion de
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Tab. 6.4 Condiciones de enriquecimiento de algunas bacterias seleccionadas.

Microorganismos fototr6ficos (principal Fuente de C: CO2)

H
2

}
Rodospirilaceas

0 acidos _,;mU.dos }:0e organ. ,,>800 nm
N CJ)

SH2 dador de H Cromatiaceas'".2 c
c '" SH2 dadorde H A>715 nm Clorobiaceas
CJ)

0
CINH4 oKNOa como fuente N Algas verdes:0e N2 como fuente N CianobacteriasCJ)

'"
Bacterias quimiolitotrofas (aut6trofas) (principal Fuente de C: CO2 )

Ul
0

Dadorde H Aceptor de H
0
() :0 NH4+ O2 Nitrosomonas'E 0
.", Q; N02- O2 Nitrobacter
Ol -0 '" O2 Bacterias del H2~ '" H20-0 C
CJ) ·C '" SH2, S, S20,>- O2 Thiobacilluso ::J- () Fe2+ O2 Thiobacillus ferrooxidansUl Ul
~ 0
a.c
E OJ 0 S, S20,>- NOa- Thiobacillus denitrificans0 :0
() e H2 NOa- Paracoccus denitrificansc CJ)

'w '" H2 CO2 Metanogenicas

Bacterias qUimioorganotrofas (heter6trofas)

I
CJ)
-0

o 0.- c
.o~o OJ
<Ox
til CJ)
C ~

'" 0Q.
CJ)
()

'"

c
8

o
:0e
CD

'"

KNOa 2% + ac. organ.
KNOa 10% + extr. lev:
Sulfato + ac. organ.

glutamato, histidina
lactato + extr. lev.
almidon + NH4+

almidon + N2
glucosa + NH4+

glucosa + 1% extr. lev.; pH 5
lactato + 1% extr. lev.

lactato + NH4+ }

benzoate + NH4+

manitol, benzoato + N2
almidon + NH4+

4% etanol + 1% extr. lev.; pH 6,0
5% urea + 1% extr. lev.
petroleo + NH4+

celulosa + NH4+

Pseudomonas } desnitri
esporulados ficantes
Desulfovibrio

C. tetanomorphum
Veillonella
Clostridium
C. pasteurianum
Enterobacter y
organismos fermentadores
bacterias del acido lactico
bacterias del acido propionico

Pseudomonas f1uorescens

Azotobacter
Bacillus polymyxa y otros
Acetobacter, Gluconobacter
Sporosarcina ureae
Mycobacterium, Nocardia
Sporocytophaga

+ Inoculo pasteurizado extr. lev. = extracto de levadura
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cultivo puro, demostrar su pureza sin lugar a dudas y mantener el cultivo
puro libre de contaminaci6n. El aislamiento del cultivo puro tiene lugar,
con alguna excepci6n, sobre 0 en medios s6lidos. Se inicia por la separa
ci6n de una sola celula a partir de una poblaci6n y requiere tambien que la
colonia que surja de esta celula se mantenga separada de otras celulas 0
colonias. Las bacterias aer6bicas se afslan segun el metodo de vertido en
placa de KOCH, 0 mas sencillamente por siembra en estrfa con el asa de
platino sobre medios con agar (Fig. 6.6). Las bacterias anaer6bicas se sus
penden en agar calentado a una temperatura de 45°C y se incuban en
ausencia de aire (Fig. 6.7). Con la separaci6n cuidadosa de una colonia,
posterior suspensi6n en un liquido y nueva siembra por estrfa 0 diluci6n en
agar pueden conseguirse cultivos puros de la mayorfa de microorganismos.

EI aislamiento de un cultivo puro puede hacerse tambien en medios liqui
dos, siempre que el organismo predomine en el material de partida. Por
una diluci6n en serie de la suspensi6n en el caldo de cultivo se consigue
que en la ultima diluci6n se encuentre tan s610 una celula; el clon repre
senta al cultivo puro.

Fig. 6.6 Siembra por agotamiento
para conseguir un cultivo puro de una
bacteria aer6bica. Con ayuda de un
asa de platino se sembr6 una suspen
si6n bacteriana sobre la superficie del
agar. Las estrfas sucesivas iban per
diendo densidad celular. Las colonias
aisladas situadas al final proceden muy
probablemente de una sola bacteria. La
colonia aislada situada en la parte supe
rior de la imagen es un contaminante
(Fotografia de B. LEHMANN).

Cultivo mixto. Las poblaciones naturales estan compuestas por 10 gene
ral de una mezcla de distintos microorganismos. Entre ellos se establecen
interrelaciones de distinto tipo. Estas se basan en la competencia por el
sustrato comun como comensalismo 0 mutualismo (vease pag. 593 y sig.).
Para el estudio de las interrelaciones de este tipo, y otras, se hace cada vez
mas uso de los cultivos discontinuos. Tanto en los cultivos estaticos como
continuos pueden establecerse condiciones definidas, y pueden determi
narse sucesiones de distintos organismos y acumulaciones de productos
metab6licos. A partir de aquf pueden extraerse conclusiones de relaciones
sinergisticas 0 antag6nicas entre los organismos. Los cultivos mixtos pue-



208 6. EI crecimiento de los microorganismos

Fig. 6.7 Banco de diluci6n de una bacteria purpurea del azufre en agar blan
do (0,8%) tras incubar durante siete dfas con luz. La imagen demuestra el aisla
miento de un cultivo puro de bacterias anaer6bicas por el metodo de diluci6n. EI agar
se cubri6 con una capa formada por parafina y parafinol a fin de evitar la entrada de
oxfgeno atmosferico (Fotograffa de B. LEHMANN).

den obtenerse tambien pOl' uni6n de cultivos puros. Las investigaciones de
cultivos mixtos definidos conducen al conocimiento de las relaciones
complejas que se dan entre los microarganismos en el habitat natural.

En la economfa domestica y en la industria no se utilizan exclusivamente
cultivos puros, sino tambien cultivos mixtos, algunos de los cuales se
denominan tambien "cultivos puros naturales". Ejemplos de ellos son la
levadura, el kefir, el hongo de te, etc. Tambien en la purificaci6n de aguas
residuales tienen un papel importante los cultivos mixtos, especialmente
en la degradaci6n de xenobi6ticos en las aguas residuales industriales.

6.5 Fisiologla del crecimiento

Se entiende par crecimiento el incremento de materia viva, y par 10 gene
ral, el incremento en el numero de celulas y de la masa celular. La tasa de
crecimiento es una medida de la modificaci6n del numero de celulas 0 de
la masa celular en una unidad de tiempo. En los microorganismos unicelu
lares el crecimiento consiste en un incremento en el numero de celulas. La
celula bacteriana se multiplica pOl' division binaria. Inicialmente la celula
duplica su tamano. A continuaci6n se divide en dos celulas hijas, que tie
nen el mismo tamano que la celula madre. EI intervalo de tiempo para la
duplicaci6n del numero de celulas se denomina tiempo de generacion. EI
tiempo necesario para la duplicaci6n de la masa celular se denomina tiem
po de duplicaci6n. Si consideramos que el numero de celulas y la masa
celular se duplican a 10 largo de un mismo lapso de tiempo, el tiempo de
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generaci6n (g) es igual al tiempo de duplicaci6n (td). EI valor reciproco, l/g
se denomina tasa de crecimiento (v); sus dimensiones son h- ' .

6.5.1 Metodos de determinacion del numero
de celulas y de la masa bacteriana

Entre el incremento en el numero de celulas y de la masa no tiene que haber
una relaci6n fija durante el crecimiento de una poblaci6n bacteriana en un
cultivo discontinuo 0 por cargas, como es por ejemplo una suspensi6n de
bacterias en un matraz de Erlenmeyer. Tras la inoculaci6n en el medio de
cultivo algunas bacterias se dividen mas rapidamente que el incremento en
la masa; las celulas son inicialmente mas pequefias. En una fase posterior
del crecimiento, la tasa de incremento de la masa puede sobrepasar a la del
numero de celulas. En la consideraci6n de las fases del crecimiento, en las
que el incremento del numero de celulas y de la masa son en cierto modo
iguales, no es necesario diferenciar entre ambas magnitudes. Se habla enton
ces de "celulas estandar" 0 de "crecimiento balanceado". En este caso, en
lugar del numero de celulas puede determinarse tambien la masa celular, 0

alguna dimensi6n proporcional, como la extinci6n (= absorci6n = densidad
6ptica). La masa celular refelida a una unidad de volumen Oitro 0 rnililitro)
se denomina tambien densidad celular 0 densidad bacteriana (gil; g/ml).

Determinacion del numero de bacterias. En una poblaci6n bacteriana no
todas las celulas son viables. Se consideran celulas vivas a aquellas que son
capaces de formar colonias sobre medios con agar, 0 de formar suspensio
nes en caldos Ifquidos. Las celulas viables se establecen mediante los meto
dos para determinar el numero de celulas viables. En el numero total de
celulas se incluyen todas las celulas que pueden verse 0 demostrarse de otro
modo, esto es, se incluyen tambien las celulas muertas y las lesionadas.

Nt/mero total de dlulas. 1. EI metodo mas extendido para la determinaci6n del
numero total de celulas se basa en el contaje al microscopio de las celulas extendi
das en una capa delgada en una camara de contaje (p. ej. segun NEUBAUER, THOMA
o PETROFF-HAUSER). Si el grosor de la capa es de 0,02 mm y el area cuadrangular
tiene un lado de 0,05 mm (volumen 5 x 10-' cm3

) el numero de las celulas que alIi
se encuentran hay que multiplicarlo por 2 x 107 para obtener el numero de celu
las/ml. 2. EI contaje relativo frente a cifras conocidas, p. ej. los eritrocitos de la san
gre (aprox. 5 x 10" eritrocitos/ml) es uno de los metodos mas antiguos. 3. Un con
tador electr6nico, "COULTER-counter", supone una significativa simplificaci6n; se
basa en la perdida de conductividad de la disoluci6n de un electr61ito cuando pasa
una celula bacteriana a traves de un orificio estrecho. 4. Para numeros de celulas
inferiores ala" celulas/ml puede utilizarse un metodo de filtros de membrana. El
agua de mar, de un lago 0 de bebida se filtra a traves de un filtro de membrana, este
ultimo se seca, se tine, se hace transparente y se cuenta al microscopio.
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Numero de dlulas viables. Generalmente se cuentan las celulas viables que en
condiciones favorables de crecimiento lIegan a desarrollar colonias. Segun el
metodo de vertido en placas de KOCH se toma una parte alfcuota de una suspensi6n
celular homogenea diluida apropiadamente y se mezcla con agar nutritivo liquido
(40-45°C), para verterlo en placas de Petri. La suspensi6n puede tambien exten
derse sobre la superficie de agar de una placa de Petri con el asa de DRIGALSKY; las
celulas tambien pueden depositarse por filtraci6n sobre un filtro (Gottinger
Membranfilter) que luego se situa sobre agar nutritivo 0 sobre discos de cart6n
impregnados de medio. En todos los casos se cuentan las colonias despues de la
incubaci6n. La utilizaci6n del metodo de KOCH de vertido en placa y los metodos
derivados, se limitan al contaje de celulas de la misma especie a partir de suspen
siones homogeneas y no deben trasladarse al contaje de individuos de especies dis
tintas en poblaciones mixtas.

Determinacion de la masa bacteriana. La eleccion del metodo para la
determinacion de la masa bacteriana depende de para que se tome como
referencia a la masa bacteriana. Para la determinacion de rendimientos se
indica frecuentemente la masa humeda a seca. Para actividades metaboli
cas a enzimMicas se utiliza el cantenido proteica a en nitrogena. Frecuen
temente la eleccion de un metoda apropiado se efectua baja el punta de
vista de la sencillez y la nipidez del metodo. Despues del correspondiente
calibrado acostumbran a preferirse en los procesos de rutina los metodos
indirectos frente a los directos.

Metodos directos. I. La masa humeda se determina mediante centrifugaci6n de las
celulas. Despues de la centrifugaci6n de las celulas lavadas puede determinarse la
masa seca. Ambos metodos estan sometidos a errores sistematicos considerables.
2. Significativamente mas exactos son el contenido total de nitr6geno (metodo
micro-KJELDAHL y microdifusi6n del amonio) y el contenido total en carbona
(segun VAN SLYKE-FoLCH). 3. De forma rutinaria se determina frecuentemente la
protefna bacteriana. Modificaciones del metodo de Biuret y otras reacciones colo
readas determinables colorimetricamente dan buenos resultados. Los micrometo
dos se basan en la medida de componentes representativos de las protefnas (tirosi
na, tript6fano; segun LOWRY 0 FOLIN-CIOCALTEU).

Metodos indirectos. 1. Los metodos basados en la determinaci6n de la turbidez son
utiles para establecer la masa celular. En los trabajos rutinarios se mide la densi
dad de una suspensi6n por su extinci6n (turbidimetrfa). En algunas ocasiones la
nefelometria es mas precisa. La dependencia lineal entre los valores medidos y la
masa bacteriana s610 se da en ambos metodos cuando se trabaja en la zona de muy
baja densidad celular. Como la dispersi6n de la luz depende del diametro, la forma
y el fndice de refracci6n de las particulas dispersantes, tambien de los componen
tes internos de la celula, las relaciones entre los valores 6pticos y otras magnitudes
mas directas (masa seca, contenido en nitr6geno 0 en carbona) hay que establecer
las de nuevo para cada caso. 2. Magnitudes metab61icas que dependan directa-
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mente del crecimiento (captaci6n de O2, producci6n de CO2 0 acido) pueden dar
una medida adecuada de la masa de microorganismos. Su medida esta indicada en
aquellos casos en que fracasan los otros metodos, p. ej. cuando las densidades celu
lares son muy bajas. Para la medida pueden utilizarse metodos de titulaci6n, mano
metricos y electroquimicos entre otros.

6.5.2 Crecimiento exponencial y tiempo de generaci6n

Las bacterias se multiplican por division binaria; su multiplicacion se
corresponde, por 10 tanto, con una progresion geometrica 2° -7 21 -7 22 -7

23
.•. -7 2n

• EI numero de celulas aumenta con un factor determinado cada
unidad de tiempo. Se habla de crecimiento exponencial. Si la unidad de
volumen de un cultivo discontinuo en crecimiento contiene No celulas, el
numero de celulas N al cabo de n divisiones es No' 2n

• Pasando a los loga
rftmos se obtiene log N = logNo + n . log 2 y para el numero de divisiones
celulares

log N-Iog No
n=-----'--

log 2

Para el numero de divisiones celulares por hora, tambien Hamada tasa de
division D, se obtiene

n log N-Iog No
u=-=

t log2·(I-lo}

EI tiempo necesario para un cicio de division es el tiempo de generacion

1 1
g=-=

n u

Si una suspension de celulas se multiplica en 10 horas de 103 hasta 109

celulas, la tasa de division es

log 109 -log 103 6
u= ~- =2

0,3010· 10 3

y el tiempo de generacion es de media hora.

Si se representa el numero de celulas de una poblacion en crecimiento
exponencial en ordenadas y el tiempo en abscisas, ambas magnitudes en
escala aritmetica, se obtiene una curva exponencial (Fig. 6.8). No obstan
te, esta representacion aritmetica no resulta apropiada para expresar un
numero grande de divisiones celulares, porque segun que escala se esco
ja, unicamente senin reconocibles las primeras divisiones 0 las ultimas.
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Fig. 6.8 Crecimiento exponencial de los organismos unicelulares. Repre
sentaci6n aritmetica (negra) y semilogarftmica (raja) del numero de celulas en fun
ci6n del tiempa.

Por ella se prefiere la representaci6n semilogaritmica (Fig. 6.8), en la cuaI
se coloca en ordenadas ellogaritmo del numero de celulas. En este tipo de
representaci6n el crecimiento exponencial se reconoce por una recta. La
pendiente de esta recta corresponde a la tasa de duplicaci6n; es tanto
mayor cuanto mas pendiente sea la recta. Como el crecimiento exponen
cial se caracteriza par una relaci6n lineal entre el tiempo y ellogaritmo del
numero de celulas, se habla tambien de crecimiento logaritmico.

En relaci6n con Ia cinetica del crecimiento se considera a la poblaci6n
bacteriana como un sistema autocatalitico multiplicativo. En los calcu
los se toma como base la densidad bacteriana x 0 alguna magnitud pro
parcional a ella (numero de celulas. absarci6n). La velocidad de modifi
caci6n de la densidad bacteriana es entonces en cada momenta proparcio
nal y sigue una cinetica de una reacci6n de primer orden. Durante eI cre
cimiento exponencial es entonces la tasa de crecimiento

dx
ill=lJx

en la que fl es la tasa de crecimiento. Par integraci6n se obtiene

x =Xo . el-l t

y para una duplicaci6n de la masa celular

2 Xo =Xo • e"· td. De aquf resulta

2 =e" td 0 bien
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In 2 = 11 . td 0 bien

In 2 0,693
11=--=--

td td

La tasa de crecimiento ~ esta relacionada por tanto con el recfproco del
tiempo de duplicaci6n, a tiempo de generaci6n, la tasa de crecimiento u

1 11
U=-=--

td 0,693

Los dos parametros ~ y u hacen referencia al mismo proceso de creci
miento de una poblaci6n bacteriana que se multiplica exponencialmente.

6.5.3 Crecimiento bacteriano en cultivo discontinuo

Si se inoculan bacterias en un medio de cultiyo Ifquido, creceran por 10
general hasta que un factor Begue al mfnimo y el crecimiento se yea limi
tado. Si durante este proceso no se adiciona ningun nutriente ni se elimi
na ningun producto metab6lico se denomina a este crecimiento en este
espacio predeterminado como cultivo discontinuo. El crecimiento en un
"sistema cerrado" de este tipo esta sometido a leyes que son validas para
los organismos uni- y pluricelulares. Un cultiyo discontinuo se comporta
como un organismo pluricelular con un crecimiento genetico limitado.

EI crecimiento de un cultivo bacteriano se ve c1aramente en la representaci6n
grMica, cuando se expresan los logatitmos del numero de celulas viables
frente al tiempo. Una curva de crecimiento tfpica (Fig. 6.9) tiene un aspecto
sigmoidal y perrnite diferenciar varias Cases de crecimiento que se presen-

Tiempo

Fig. 6.9 Curva de crecimiento de un cultivo bacteriano.
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tan regularmente de una forma mas 0 menos acusada: fase de latencia (0 lag),
fase exponencial (logantmica), fase estacionaria y fase de muerte.

El crecimiento sobre medios de cultivo solidos es semejante, aunque las
densidades celulares alcanzadas son muy superiores.

Fase de latencia. La fase de latencia abarca el lapso de tiempo entre la
inoculacion y el momenta en que se alcanza la tasa de division maxima.
La duracion de la fase de latencia depende sobre todo del cultivo previo,
de la edad del inoculo, asf como de 10 apropiado que sea el medio de cul
tivo. Si el inoculo procede de un cultivo previa viejo (fase estacionaria de
crecimiento) la celula tiene que adaptarse primero a las nuevas condicio
nes de crecimiento mediante la sintesis de RNA, ribosomas y enzimas. Si
las fuentes de energfa y de carbona del nuevo caldo de cultivo se diferen
cian de las del cultivo previo, la adaptacion a las nuevas condiciones va
Iigada frecuentemente a una nueva sfntesis de enzimas que no eran nece
sarios en el cultivo previa y que no habran sido sintetizados. La formacion
de los nuevos enzimas esta inducida por el nuevo sustrato.
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Fig. 6.10 Crecimiento bifasico (diauxia) de Escherichia coli en soluciones
nutritivas con una relaci6n determinada de glucosa y sorbitol. Con una mezcla
de glucosa y fructosa se consigue una curva de crecimiento tipica (a), pero con mez·
clas de glucosa y sorbitol en proporciones 1:3 (b), 1:1 (c) y 3:1 (d) se obtienen cur·
vas de crecimiento bifasico (diauxia). (Segun MONaD, J.: Recherches sur la crois
sance de cultures bacteriennes, Hermann, Paris 1958.)

Un ejemplo demostrativo del efecto de los sustratos en la formacion de
enzimas 10 ofrece el fenomeno de la Hamada diauxia (Fig. 6.10). La apa
ricion de este crecimiento bifasico 0 de un doble cicIo de crecimiento tiene
lugar en soluciones nutritivas en las que se encueritran mezcIas de nulrien
tes. Por ejemplo, de una mezcla de glucosa y sorbitol Escherichia coli uti
liza primero la glucosa. La glucosa induce en primer lugar los enzimas
necesarios para su utilizacion y reprime simultaneamente la sfntesis de los
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enzimas necesarios para la utilizaci6n del sorbitol. Estos no se producen
hasta que se ha consumido la glucosa. Mediante estos procesos de regula
ci6n pueden explicarse suficientemente las dos fases de latencia.

Las modificaciones en la composici6n cuantitativa de las celulas bacteria
nas durante la fase de latencia se reflejan sobre todo en el contenido en
acido ribonucleico: el contenido en RNA aumenta de 8 a 12 veces. Este
incremento en el RNA indica la participaci6n del RNA y los ribosomas en
la sintesis proteica y enzimMica.

Fase exponencial. La fase de crecimiento exponencial (logarftmico; fase
expo 0 fase log) se caracteriza por un tiempo de generaci6n constante y
minimo. El tiempo de generaci6n durante la fase log es un parametro espe
dfico de cada especie bacteriana y dependiente del medio. Las
Enterobacteriaceas se dividen cada 15-30 min, Escherichia coli a 37°C
aproximadamente cada 20 min. En otras bacterias el tiempo de generaci6n
es considerablemente superior, y para muchas bacterias del suelo es de 60
150 min, en Nitrosomonas y Nitrobacter inc1uso 5-10 horas.

En muchas bacterias el tamano ce1ular y el contenido en proteinas de la
celula es constante durante la fase log; el cultivo esta compuesto hasta
cierto punto por "celulas estandar". Si este comportamiento esta c1ara
mente demostrado y e1 numero de celulas, protefna y masa seca aumenta
con las mismas tasas, entonces puede seguirse el crecimiento midiendo
una de estas magnitudes. Pero en muchos casos en un cultivo discontinuo
las celulas se modifican durante el crecimiento exponencial, ya que el
ambiente tambien se modifica continuamente, desciende la concentraci6n
de sustrato. aumenta la densidad celular y se acumulan productos metab6
licos. Debido a la re1ativa constancia del tiempo de generaci6n durante la
fase log, esta resulta id6nea para la determinaci6n de la tasa de crecimien
to. Para el estudio de la influencia de factores ambientales (pH, potencial
redox, temperatura, aireaci6n 0 semejantes) asi como la capacidad de uti
lizar diversos sustratos se sigue el incremento del numero de celulas, 0

bien de la turbidez (extinci6n) durante el crecimiento exponencial.

Fase estacionaria. La fase estacionaria se instaura cuando las celulas ya
no crecen. La tasa de crecimiento es dependiente de la concentraci6n de
sustrato; como consecuencia, al disminuir la concentraci6n de sustrato ya
aparece una disminuci6n de la tasa de crecimiento antes de su total con
sumo. La transici6n de la fase exponencial a la estacionaria tiene lugar por
tanto paulatinamente. Ademas de la disminuci6n de sustrato, la densidad
de poblaci6n, la presi6n parcial de O2 baja y la acumulaci6n de productos
metab6licos t6xicos pueden hacer disminuir la tasa de crecimiento e intro
ducir la fase estacionaria. En la fase estacionaria pueden utilizarse aun
materiales de reserva, descomponerse parte de los ribosomas y sintetizar
se enzimas. Los procesos aislados dependen del factor que limite eI creci-
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miento. S6lo las celulas muy sensibles mueren rapidamente. Siempre que
pueda obtenerse energfa necesaria por respiraci6n de materiales de reser
va 0 protefnas las bacterias permanecen largo tiempo vivas.

En muchos procesos microbianos de producci6n conducentes a la formaci6n
de un metabolito secundario (p. ej. penicilina) la fase estacionaria es la ver
dadera fase de producci6n. Por ello, en biotecnologfa se diferencia una tro
fofase (fase de nutrici6n 0 crecimiento) y una idiofase (fase de producci6n).
A pesar de que las celulas no crezcan durante la idiofase, si se afiaden sus
tratos, estos aun son aprovechados y se incorporan precursores al producto.

La masa bacteriana alcanzada en la fase estacionaria se denomina rendi
miento 0 produccion. Depende del tipo y cantidad de los nutrientes afia
didos y de las condiciones de cultivo.

Fase de muerte. La fase de muerte y las causas de la muerte de las celu
las bacterianas en soluciones nutritivas normales se han estudiado aun
poco. Relativamente claras son las condiciones cuando se acumulan aci
dos (Escherichia, Lactobacillus). El numero de celulas viables pueae des
cender exponencialmente. En segun que circunstancias las celulas pueden
lisarse par acci6n de los propios enzimas (autolisis).

Fig. 6.11 Panimetros del creci
miento: rendimiento, tasa de
crecimiento y periodo de laten
cia.
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6.5.4 Parametros de la curva de crecimiento

Si se sigue el crecimiento de un cultivo discontinuo a traves de la multi
plicaci6n de la masa (masa seca) interesaran en primer lugar tres parame
tros que caracterizan al crecimiento: la producci6n, la tasa de crecimiento
y el periodo de latencia (Fig. 6.11).

Producci6n. La producci6n es la diferencia entre la masa bacteriana inicial
y la maxima: X = Xm•ix - Xo. Se da en gramos de masa seca. De especial
importancia es la relaci6n de la producci6n con respecto al consumo de sus
trato (XIS). Si las dos magnitudes se expresan en unidades de peso, al co
ciente se Ie denomina coeficiente de rendimiento 0 rendimiento del creci
miento (growth yield) Y. Frecuentemente se refiere la producci6n a la can
tidad de sustrato y se calcula el coeficiente de rendimiento molar Ym (g de
celulas/mol de sustrato). Este coeficiente de rendimiento molar permite rela
cionar la producci6n con la cantidad de ATP que puede obtenerse a partir de
la fuente energetica (sustrato). Se llega asi al coeficiente de rendimiento
energetico (g de celulas/mol ATP). Puede calcularse cuando se conoce la via
de degradaci6n de un sustrato y la ganancia energetica que asi se consigue.

Para cultivos anaer6bicos de Escherichia coli y Klebsiella pneumoniae con
tasas de crecimiento limitadas por la adici6n de glucosa, se midieron valo
res de YATP de 12,4 y 14 g masa celular/mol equivalente de ATP. Para las
bacterias anaer6bicas que obtienen la energia por fermentaci6n el YATP es
un valor bastante constante. Si para una nueva bacteria se obtiene un valor
significativamente superior, hay que considerar que existen "ingresos even
tuales", esto es, la presencia de vfas metab61icas energeticas accesorias. Los
valores de Y.~IP se han calculado tambien para celulas en crecimiento aer6
bico. Dependen de las condiciones de crecimiento y de las necesarias capa
cidades de sintesis; asi por ejemplo, de si a las celulas se les proporciona
como fuente de N iones amonio, iones nitrato 0 nitr6geno molecular.

Tasa de crecimiento exponencial. La tasa de crecimieto exponencial es
una medida de la velocidad del crecimiento celular en la fase exponencial
del crecimiento. Se calcula a partir de las densidades bacterianas x" y Xl en
los tiempos to y t, segun

log x, - log Xo In x, - In Xo

~ = =
log e· (t- to) (1- to)

donde log e =0,43429. EI tiempo de duplicaci6n es td = In 2
/..l

Tiempo de latencia. EI tiempo de latencia es un parametro muy impor
tante en la eonsideraci6n de las caracteristicas de una bacteria 0 de 10 apro-
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piado que pueda ser un medio de cultivo. EI tiempo de latencia T l es el
intervalo de tiempo entre el tiempo f r , en el que el cultivo ha alcanzado una
determinada densidad Xr, y el tiempo f

"
en el que se hubiese alcanzado la

misma densidad, caso de que hubiese crecido exponencialmente desde el
momenta de la inoculacion (los indices son 1 para fase lag, r para creci
miento real e i para crecimiento ideal).

In X,- In XD

1i=t,-t=t,- ----
Jl

Como el panimetro Tl unicamente es util cuando se comparan dos cultivos
con tasas de crecimiento identicas, se recomienda dar el tiempo de laten
cia en tiempo fisiologico (tiempo de generacion g) y no en valores abso
lutos. La diferencia entre el tiempo observado real y el crecimiento ideal
expresada en multiplos del tiempo de generacion es L = Tl'v. Por tanto, el
valor de L indica cuantas multiplicaciones de retraso \leva un cultivo real
frente a otro ideal, que desde un principio hubiese crecido exponencial
mente. Los valores de L son la forma de expresar normalmente los resul
tados de la influencia sobre el crecimiento de diversas sustancias nutriti
vas, inhibidores 0 condiciones del medio.

6.5.5 Crecimiento bacteriano en cultivo continuo

En un cultivo discontinuo se modifican continuamente las condiciones
de cultivo; la densidad bacteriana aumenta y la concentracion de sustra
to disminuye. Sin embargo, para muchas investigaciones fisiologicas
parece deseable mantener las celulas lapsos largos de tiempo con una
misma concentracion de sustrato y con unas condiciones ambientales
tambien constantes, dejandolas crecer exponencialmente. Mediante una
rapida y repetida transferencia de las celulas a un nuevo caldo de cultivo
se pudo \legar a condiciones aproximadamente de este tipo. El objetivo
se alcanza por una via mas senci\la si a una poblacion bacteriana en cre
cimiento se Ie afiade continuamente medio nuevo y se va eliminando sus
pension bacteriana en la misma magnitud. La base de este procedimien
to es el cultivo continuo, tal como se realiza en el quimiostato 0 en el tur
bidostato.

Crecimiento en el quimiostato. EI quimiostato (Fig. 6.12) esta com
puesto por un recipiente de cultivo al que afluye un flujo constante de
medio de cultivo de un recipiente de reserva. Por aireacion y agitacion
mecanica se consigue en el recipiente de cultivo un suministro optimo de
oxigeno y una distribucion homogenea 10 mas rapida posible de los
nutrientes contenidos en el medio que va entrando. En la misma medida
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deposito de medio bomba peristaltica qUimiostato
recipiente receptor

~
" boca de rellenado

'8':,2 :.J flltro de eqUillbrador entrada de
~l soluclon nutnllva 0

Fig.6.12 Principio del cultivo continuo en un quimiostato.

que entra medio de cultivo en el recipiente de cultivo, va saliendo sus
pension bacteriana.

Si el volumen del recipiente de cultivo es V (litros) y el medio de cultivo
fluye con un flujo f (l/h), la tasa de dilucion es D = fN. D indica par
tanto, el cambio de volumen 0 renovacion par hora. Si en el momenta de
poner en marcha el quimiostato las bacterias que se encuentran en el reci
piente de cultivo (x [gil]) no creciesen, se irIan eliminando del recipiente
segun una tasa de lavado

dx
D·x=--

dt

La densidad bacteriana en el cultivo ida disminuyendo exponencialmente
segun x = Xo . e-Dt

EI crecimiento de las bacterias en el recipiente de cultivo tiene lugar igual
mente de forma exponencial. La tasa de incremento viene dada par la
expresion IlX = dx/dt, y la densidad bacteriana aumenta exponencialmen
te segun x = Xo . e~l.

La tasa de modificacion de la densidad bacteriana dx/dt en el recipiente de
cultivo viene dada par las dos velocidades citadas dx/dt = IlX - Dx.

Si la tasa de crecimiento 11 y la tasa de dilucion D son iguales, la perdida
par lavado se iguala al crecimiento bacteriano, esto es, la modificacion es
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Fig.6.13 Dependencia de
la tasa de crecimiento IJ
con respecto a la concen
traci6n de sustrato c•.

nula, y la densidad bacteriana x se mantiene constante. Bajo estas condi
ciones el cultivo se encuentra en un "equilibrio dimimico"; la multipli
cacion exponencial de las celulas esta compensada par un proceso expo
nencial negativo.

EI cultivo en el quimiostato esta controlado por el sustrato. La estabilidad
del sistema se basa en esta Iimitacion de la tasa de crecimiento par la con
centracion de uno de los sustratos imprescindibles para el crecimiento
(dador de H; fuente de N, SoP). Si a traves de la Iimitacion par sustrato
se consigue que la tasa de crecimiento real J.I sea menor que la tasa de cre
cimiento maxima alcanzable 'con el sustrato saturante, J.Imax, entonces la
tasa de dilucion puede variarse en un amplio margen sin que las bacterias
resulten lavadas. De todos modos, la tasa de dilucion D no puede sobre
pasar a J.I rna"

La dependencia de la tasa de crecimiento J.I con respecto a la concentra
cion del sustrato e- sigue una curva de saturacion (Fig. 6.13). Por 10 gene
ral las bacterias crecen ya a pequefias concentraciones del sustrato (p. ej.
10 mg glucosaJl en eI medio) con una tasa maxima. Tan solo a concentra
ciones de sustrato inferiores J.I es dependiente de la concentracion. K, es
entonces la concentracion para la cualla tasa de crecimiento tiene un valor
semimaximo (J.I = J.lmaxl2). K, es junto a J.lmax un parametro fundamental del
crecimiento de las bacterias en el quimiostato.

En la figura 6.14 se representa la densidad bacteriana, la concentracion de
sustrato, el tiempo de duplicacion y la produccion bacteriana frente a la
tasa de dilucion D. Si se varfa la tasa de dilucion D entre cero y el punto
de lavado Dc. la densidad bacteriana se modifica muy poco dentro de un
margen amplio. En esta zona las bacterias reaccionan frente a un incre
mento de D disminuyendo su tiempo de duplicacion. La tasa de dilucion
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Fig.6.14 Relaciones entre la densidad celular, la concentraci6n del sustrato,
el tiempo de duplicaci6n y el rendimiento en equilibrio dinamico para distintas
tasas de diluci6n D en un quimiostato. Estos valores han side calculados para una
bacteria de parametros IJma, = 1.0 horas. Y = 0.5 YKs = 0.2 gil y una concentraci6n
del sustrato en el medio de cultivo circulante de SR = 10 gil. Ordenadas: A rendi
miento Ox (g/l/hora); B tiempo de duplicaci6n to (horas); C concentraci6n del sustra
to en el recipiente estudiado Cs (gil). Abscisas: tasa de diluci6n 0 (horas); Om tasa de
diluci6n para el rendimiento maximo; Dc salida de las celulas (segun HERBERT. D.. R.
ELSWORTH. R. C. TELLING: J. gen. Microbiol. 14 [1956] 601).
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creciente, y par tanto el flujo creciente y la tasa de crecimiento disminui
da, se reflejan sin embargo en un incremento en las bacterias. El numero
alcanza un maximo en Dm, por encima de Dm desciende nipidamente.

La concentraci6n de sustrato en el recipiente de cultivo, y par tanto en la
suspensi6n que sale de el es practicamente cero a tasas de diluci6n bajas en
un amplio margen. S610 cuando la tasa de diluci6n se acerca a la tasa de
crecimiento maxima se lava conjuntamente parte del sustrato; por Ultimo.
la concentraci6n de sustrato alcanza en la salida a la del medio que entra.

La estabilidad del equilibrio dinamico en el quimiostato se basa en la limi
taci6n de la tasa de crecimiento por un sustrato. La tasa de crecimiento f.l
se mantiene a nivel bajo. EI quimiostato puede manejarse facilmente como
un sistema autorregulado; si se establece a 10 largo de bastante tiempo una
velocidad de flujo constante, el sistema llega a regularse por sf solo.

Crecimiento en el turbidostato. Frente al cultivo continuo en el qui
miostato se encuentra el del turbidostato. Tal como indica su nombre, el
funcionamiento se basa en el mantenimiento de una determinada densidad
bacteriana 0 turbidez. Un turbidfmetro regula a traves de una valvula el
flujo de medio de cultivo. En el recipiente de cultivo estan todos los
nutrientes en exceso, y las bacterias crecen a una tasa pr6xima a la maxi-
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rna. El funcionamiento del turbidostato es tecnicamente mas complejo que
el del quimiostato.

Diferencias basicas. Entre el cultivo discontinuo clasico y el continuo en
el quimiostato existen unas diferencias basicas, que debemos finalmente
recalcar una vez mas.

El cultivo discontinuo hay que verlo como un sistema cerrado (en cierto
modo como un organismo pluricelular), que en su desarrollo cumple con
una fase de latencia, una fase exponencial, una fase estacionaria y una fase
de muerte (juventud, madurez, vejez y muerte). En cada momenta reinan
condiciones de cultivo distintas. Es casi imposible una automatizacion en
un cultivo discontinuo.

El cultivo continuo representa un sistema abierto, que tiende hacia un
"equilibrio dinamico". El factor tiempo esta excluido hasta cierto punto.
Para los organismos reinan siempre las mismas condiciones ambientales.
El aparato puede automatizarse facilmente.

6.5.6 Sincronizacion de la division celular

Para estudiar los sucesos metabolicos durante el ciclo de division de las
bacterias se necesitan suspensiones de celulas que se dividan al mismo
tiempo, que sean sincronicas. Esta igualdad de fases en diversas celulas se
alcanza mediante la sincronizacion. La sincronizacion se consigue
mediante varios metodos, entre elios par modificacion de la temperatura,
estfmulos luminosos, limitacion de nutrientes 0 par filtracion de las celu
las de igual tamafio. Una suspension celular sincronizada par un trata
miento previo se vuelve asincronica al cabo de pocas divisiones en la
misma fase, y el numero de celulas ya no aumenta escalonadamente, sino
de una forma continua.

6.6 Inhibicion del crecimiento y destruccion

Mediante una serie de sustancias qufmicas puede hacerse mas lento el cre
cimiento de los microorganismos 0 impedirse totalmente. Si el crecimien
to se detiene por accion de una sustancia y se reinicia una vez eliminada,
se trata de un bacteriostatico y de una acci6n bacteriostatica. Los agen
tes bactericidas conducen a la destruccion de las celulas. Ambas accio
nes dependen de la concentracion. Es notable que precisamente entre las
bacterias existan tipos que pueden tolerar 0 incluso utilizar como fuente
energetica, venenos generales de las celulas y del metabolismo (sulfuro de
hidrogeno, fenol, monoxido de carbono). Para un gran numero de agentes
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antimicrobianos se conoce en cierta medida el punto de acci6n en la celu
la, asf como el mecanismo de actuaci6n.

Lesiones de las capas superficiales de la celula 0 estructura. A eleva
das concentraciones (70%) el etanol provoca la coagulaci6n de las protef
nas y actua como bactericida. Fenoles, cresoles, jabones neutros y agentes
de acci6n superficial (detergentes) atacan a las capas celulares extemas y
lesionan la semipermeabilidad de la membrana citoplasmMica. Las mem
branas estan compuestas predominantemente por Ifpidos y protefnas orde
nados en capas. Los detergentes tienen una constituci6n polar con grupos
lip6filos (hidrocarburos largos 0 anillos aromaticos) y grupos hidr6filos
ionizados. Se acumulan en las membranas lipoproteicas, igualmente de
estructura polar, y las hacen no funcionales. Debido a su amplia acci6n
bactericida los detergentes se utilizan en general como medios de desin
fecci6n para superficies y ropas. Algunos antibi6ticos polipeptfdicos tie
nen una acci6n semejante a la de los detergentes (p. ej. polimixina, colis
tina, bacitracina, subtilina), 10 lllislllo que algunas sustancias vegetales
antimicrobianas.

Lesiones de enzimas y metabolismo basico. Algunos metales pesados
(p. ej. cobre, plata, mercurio, entre otros) actuan como venenos de enzi
mas ya a pequefias concentraciones ("acci6n oligodinamica"). Tanto en
fonna de sales (HgCh, CuCl, N03Ag) como en forma de compuestos
organicos (4-hidroximercuriobenzoato) fijan los grupos SH de los enzi
mas y Illodifican profundamente la estructura terciaria y cuaternaria de las
protefnas. Tambien se bloquea el grupo funcional mercapto del coenzima
A. El cianuro es un veneno de la respiraci6n y bloquea por uni6n del hie
rro la funci6n del enzima terminal de la respiraci6n, la citocromo-oxida
sa. EI mon6xido de carbono inhibe la respiracion por competencia con el
oxfgeno libre a nivel de la citocromo-oxidasa, actua por tanto por "inhibi
ci6n competitiva". La antimicina A inhibe el transporte de electrones en la
cadena respiratoria bloqueando ala citocro111o-c-reductasa. El 2,4-dinitro
fenol desacopla la fosforilaci6n de la cadena respiratoria en las mitocon
drias. El arseniato inhibe la fosforilaci6n a nivel de sustrato. EI fluoraceta
to bloquea el cicio de los acidos tricarboxflicos, siendo activado primero
igual que el acetato y siendo incorporado al citrato (sfntesis letal), inhi
biendo entonces, sin embargo, a la aconitasa en forma de fluorocitrato. y
en consecuencia a las transforrnaciones posteriores del citrato.

Inhibici6n competitiva. Como ejemplo modele de la inhibicion competi
tiva citaremos aquf la inhibici6n de la transforrnaci6n del succinato a
fumarato a traves del malonato. La acci6n es extraordinariamente especi
fica y tiene lugar ya a bajas concentraciones de malonato. Mientras que la
inhibici6n por cianuro (en determinadas concentracionesl no puede evi
tarse incrementando la concentraci6n del sustrato, esto es. la presi6n par-
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cial de oxfgeno, la inhibici6n por malonato puede invertirse total 0 par
cialmente incrementando la concentraci6n de succinato. Piensese que el
metabolito normal succinato compite con el analogo estructural 0 anti
metabolito malonato por el centro catalftico del enzima, la succinato-des
hidrogenasa. Las inhibiciones competitivas se basan en la semejanza
estructural del inhibidor y de la sustancia normal. La asimilaci6n de un
antimetabolito en la celula se puede manifestar sobre todo de distintos
modos en la biosfntesis (vease tambien apartado 16.3). En el siguiente
esquema se representan tres metabolitos (negro) y tres antimetabolitos
(rojo).

GOOH
I
GH2
I
GH2
I
GOOH

GOOH
I
GH2
I

GOOH

succinato malonato 4-amino- sulfanilamida
benzoato

arginina canavan ina

Impedimento en la sintesis de componentes celulares. EI ejemplo mas
conocido de una inhibici6n del crecimiento por la incorporaci6n de un
analogo estructural en un componente celular 10 ofrece la acci6n de los
derivados del acido sulfanflico. La acci6n antibacteriana de las sulfona
midas se encontr6 de forma empfrica (DOMAGK); posteriormente se reco
noci6 en su semejanza estructural con el 4-amino-benzoato (vease antes)
la clave para comprender el mecanismo de acci6n. EI 4-amino-benzoato
es un componente de un coenzima, el tetrahidrofolato. La mayorfa de las
bacterias 10 sintetizan a partir de componentes sencillos. Pero el 4-amino
benzoato afiadido al medio de cultivo, 10 mismo que la sulfanilamida, se
incorporan facilmente a la celula y pasan a formar parte del folato; los
ultimos conducen, sin embargo, a la sfntesis de un coenzima no funcio
nal, y asf en ultimo termino a la detenci6n del crecimiento. La acci6n
de la sulfonamida puede contrarrestarse por concentraciones crecientes de
4-amino-benzoato; la base de la inhibici6n es un mecanismo competiti
yo. Los organismos animales no son capaces de sintetizar folato de novo
ni a partir de sus constituyentes y toman el coenzima completo con los ali
mentos. Por tanto, no puede incorporar sulfonamida en el coenzima y no
resulta lesionado. La toxicidad selectiva de las sulfonamidas y la posibili
dad de utilizarlas como quimioterapeuticos se debe ala elevada capacidad
de sfntesis de las bacterias y ala limitada capacidad de sfntesis de los orga
nismos ani males.



6.6 Inhibici6n del crecimiento y destrucci6n 225

La inhibici6n de la succillato-deshidrogellasa por el malonato y la inhi
bici6n del crecimiento pi)r los derivados del acido sulfanflico son ejem
plos de relaciones antag6nicas entre los metabolitos normales de la celu
la y las moJeculas estructuralmente relacionadas. El antagonismo entre
el metabolito y el antimetabolito (analogo estructural) puede manifestar
se a distintos niveles. Los analogos estructurales pueden impedir la incor
poraci6n del metabolito normal y asf evitar la sfntesis de componentes
celulares; pueden tambien incorporarse a polfmeros y tener como conse
cuencia la disminuci6n 0 perdida de la actividad de un enzima 0 de un
acido nucleico.

Inhibici6n de la sintesis proteica por antibi6ticos. La sintesis proteica
resulta inhibida en los procariotas especfficamente por varios antibi6ticos.
El punto de intervenci6n es la funci6n del ribosoma 70S. La estreptomici
na y la neomicina impiden el proceso de union de los aminoacidos. La eri
tromicina intluye en la funci6n de la subunidad 50S. Las tetraciclinas inhi
ben el anclaje del aminoacil-RNAt a los ribosomas. EI cloranfenicol impi
de la incorporaci6n de aminoacidos a protefnas, aparentemente inhibien
do el enlace de los aminoacidos mediante la peptidil-tran~ferasa. El clo
ranfenicol se utiliza en la quimioterapia como un bacteriostatico de eleva
da actividad, y en la investigaci6n bioqufmica como un inhibidor selecti
vo de la sfntesis proteica sin intluir sobre otras actividades metab6licas.
Los antibi6ticos citados actLian naturalmente tambien sobre los ribosomas
de las mitocondrias y los cloroplastos de los eucariotas. Pero ya que la
membrana externa de las mitocondrias, por ejemplo, es muy poco permea
ble a la estreptomicina, esta no tiene practicamente ningLin efecto sobre los
eucariotas a las bajas concentraciones en las que se utiliza contra los pro
cariotas. La divisi6n de los organulos se impide s610 cuando se utilizan
concentraciones 1000 veces superiores. Si se deja actual' a la estreptomi
cina a elevadas concentraciones sobre eucariotas (Ievaduras, Euglena,
puntos vegetativos de plantas superiores) se van lavando las mitocondrias
y los c1oroplastos a 10 largo del crecimiento, y aparecen celulas y tejidos
con un numero significativamente reducido de organulos.

Inhibici6n de la sintesis de acidos nucleicos por antibi6ticos. Igual
mente, la s!ntesis de acidos nucleicos se ve inhibida pOl' varios antibi6ti
cos. La mitomicina C impide selectivamente la sintesis de DNA, sin
influir en principio en la sintesis de RNA y de proteinas. La acci6n se debe
a una uni6n y formaci6n de puentes en el DNA de doble cadena y a rotu
ras en las cadenas. La actinomicina D forma complejos con el DNA de
doble cadena fijandose a la guanina; impide la sfntesis de los tres tipos de
acidos ribonucleicos, pero no la replicaci6n del DNA. La rifampicina
actLia sobre la RNA-polimerasa DNA dependiente e impide as! la sintesis
de RNAm en bacterias.
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Inhibicion de la sintesis de la pared celular. La inhibici6n de la sintesis
del glucopeptido en procariotas por la penicilina, cefalosporina y otros
agentes que actuan a nivel de pared celular se consider6 ya anteriormente
(pag. 54 y sig.).

La muerte y destruccion de microorganismos. Por muerte celular se
entiende entre los microorganismos a la perdida irreversible de la capaci
dad de crecer y multiplicarse, 0 -refiriendonos ala practica experimental
ala perdida de la "capacidad de formar colonias". Muchas lesiones celu
lares que conducen a la muerte celular son reparables y pueden superarse
bajo determinadas condiciones. Son bien conocidas las reactivaciones
despues del efecto de las radiaciones UV 0 del calor (pag. 502 a 509).
Pueden establecerse datos cuantitativos acerca de la muerte 0 destrucci6n
en los microorganismos unicamente considerando las poblaciones, pero
no para celulas aisladas. En algunos casos la tasa de disminuci6n del
numero de celulas viables es en cada momenta proporcional al numero de
celulas vivas presentes; la muerte sigue una cinetica de una reacci6n de
primer orden: N = No . e-kt (k = tasa de muerte exponencial). Este es, por
ejemplo, el caso de la esterilizaci6n por radiaciones.

6.6.1 Metodos de esterilizaci6n

La destrucci6n de microorganismos es la base de los metodos de trabajo
microbiol6gicos y de la conservaci6n de los alimentos; requiere por tanto
una discusi6n. Se denomina esterilizacion a la liberaci6n de un material
de microorganismos vivos 0 en estado latente. Tenemos que distinguir
tanto la pasteurizacion como la conservaci6n. Si un medio esteril 0 en el
que se cultiva otro germen presenta microorganismos que se han introdu
cido de forma involuntaria se habla de contaminacion. Los terminos
desinfeccion (eliminaci6n de todos los microorganismos pat6genos),
asepsia, antisepsia e infeccion son mas utilizados en higiene que en
Microbiologia.

Los microorganismos presentan un distinto grado de sensibilidad a los
medios que se han establecido para eliminarlos. Hay diferencias de una
especie a otra, dependencias del contenido en agua y del pH del medio,
de la edad de las celulas 0 de las esporas, etc. Las tasas exponenciales de
muerte y de destrucci6n dependen ademas de la especie de diversas con
diciones ambientales. En lugar de esas tasas se expresa el exito obtenido
en la destrucci6n de una poblaci6n determinada en condiciones determi
nadas con el valor D, esto es, el tiempo necesario para destruir el 90% de
las celulas, Hamado tambien "tiempo de reducci6n decimal" (D IO ) (vease
la tabla 6.5).
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Tab. 6.5 Valores de D,o (tiempo de reduccion decimal) de suspensiones de
esporas en tres especies bacterianas formadoras de esporas.

Esporas de Tiempo de reducci6n decimal expresado en segundos a

105°C 120°C 130°C 140°C 150°C 160°C

Bacillus cereus 12,1 4,2 2,6 1,3 1,0 0,7

Bacillus subtilis 27,8 4,5 3,1 2,1 1,1 0,5

B. stearothermophilus 2857,0 38,6 8,8 3,9 2,4 1,4

Segun MILLER, I., O. KANDLER: Milchwiss. 22 (1967) 686; modificado.

Puede esterilizarse 0 pasteurizarse por medio de calor humedo, de calor
seco, filtrando, irradiando 0 con medias qufmicos.

Calor humedo. Las celulas vegetativas de las bacterias y hongos ya son
destruidas a temperaturas de alrededor de 60De (5-10 minutos), las espo
ras de las levaduras y de los hongos solo por encima de 80De y las esporas
de las bacterias por encima de l20De (15 minutos). El tiempo que se nece
sita que actue el calor humedo para destruir las esporas de algunas espe
cies bacterianas representativas, extraordinariamente resistentes al calor,
puede calcularse a partir de los tiempos de reduccion decimal dados en la
tabla 6.5. Observese que cuanto mayor es el grado de contaminacion, p.
ej. eI numero de esporas termorresistentes, hay que calentar durante mas
tiempo.

Para alcanzar temperaturas superiores al punto de ebullicion del agua se
utiliza el autoclave. La temperatura del vapor liberado depende de la pre
sion (Fig. 6.15). Si todavfa hay aire, la temperatura que corresponde a una
presion determinada es considerablemente inferior. Debido a que la des-
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Fig.6.15 Presion de vapor del agua a saturacion.
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Tab. 6.6 Tiempo de esterilizacion con autoclave de los liquidos contenidos en
distintos recipientes (121-123°C).

Recipientes

Tubo de ensayo
Erlenmeyer
Erlenmeyer
Erlenmeyer
Erlenmeyer
Botella

Volumen

20 ml
50ml

200 ml
1000 ml
2000ml
9000 ml

Tiempo de exposici6n
en minutos

12-14
12-14
12-15
20-25
30-35
50-55

truccion por medio de calor humedo depende de la temperatura y no de la
presion, tiene que procurarse eliminar el aire antes de cerrar el autoclave.
EI aire puede ser eliminado dejandolo f1uir 0 bien haciendo el vacfo. Por
10 general tendrfa que medirse la temperatura y no la presion en el interior
del autoclave; no obstante continua midiendose esta ultima debido a la
facilidad que presenta y a motivos de seguridad. La duracion de la esteri
lizacion depende naturalmente del tamano (capacidad calorffica) del apa
rata que tenga que esterilizarse 0 del volumen; puede verse en la tabla 6.6.

A menudo se obtiene eI mismo exito de esterilizacion mediante esterili
zacion fraccionada con vapor f1uyente a 100ac (tindalizacion). Para ello
se calientan las soluciones 30 minutos a 100ac tres dfas seguidos conser
vandolas entre tanto a temperatura de cultivo para que germinen las espo
ras y poder destruir las celulas vegetativas en el siguiente calentamiento.

Para muchos fines es suficiente una esterilizacion parcial, esto es, la des
truccion de las formas vegetativas de los microorganismos. Esta esterili
zacion parcial se efectua por 10 general por pasteurizacion, calentando a
75aC 0 a 80aC durante 5-10 minutos. La leche tambien se esteriliza de
forma parcial pasteurizandola; se utilizan no obstante y a fin de no perju
dicar el gusto de la leche, tiempos mas cortos. Estan en uso dos metodos
de pasteurizacion: el calentamiento breve (20 segundos a 71,5-74ac) y el
calentamiento a alta temperatura (2-5 segundos a 85-87aC). La leche se
esteriliza tambien por calentamiento a temperaturas muy altas (UHT,
"Ultra High Temperature"). Se inyecta en la leche vapor de agua superca
lentado, con 10 que la leche alcanza una temperatura de 135-150aC, que
solo se mantiene durante 1-2 segundos. Finalmente se deja que la leche se
expanda en una tobera y se enfrfa simultaneamente, con 10 que se elimina
el agua que se habfa anadido al inyectar el vapor.

Los procesos de conservacion de frutas pueden ser tambien considerados
como una esterilizacion parcial ("poner en conserva"). Cuando los frascos
de las conservas se calientan como es habitual a 80aC durante 20 minutos
solo se destruyen las celulas vegetativas y muchas esporas de hongos,
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mientras que las esporas de las bacterias continuan siendo viables. El valor
tan bajo del pH debido a los acidos de los frutos impide la germinaci6n de
las esporas de las bacterias. Afortunadamente no existe ninguna espora
termorresistente bacteriana capaz de desarrollarse a pH inferior a 4,5.
Frutos poco acidos (judfas, guisantes, zanahorias, setas, entre otros) pue
den conservarse tambien por pasteurizaci6n si se afiaden I 0 2 cucharadas
de vinagre para alcanzar la acidificaci6n necesaria. Una excepci6n: sobre
fresas pasteurizadas aparece frecuentemente el "hongo de las fresas"
Byssochlamys nivea. Sus asc6sporas resisten bien los 86°C; a esta tempe
ratura el DID es de 14 min.

Calor seeo. Si se someten a calor seco las esporas de las bacterias s6Jo son
destruidas a temperaturas mas altas y con tiempos de acci6n mas prolon
gados que si se las somete a calor humedo. Por eso el material de vidrio,
los polvos y aceites insensibles al calor son esterilizados manteniendolos
dos horas en un homo con calor seco a 160°C. En el caso de materiales de
alta capacidad calorffica 0 con propiedades de aislamiento termico tiene
que considerarse el tiempo de calentamiento. No obstante, en todos los
casos se recomienda un control de temperatura (por medio de indicadores)
o un control de esterilidad. Si el material 10 permite, actualmente se calien
tan 30 minutos a 180°C. La experiencia demuestra que asf se eliminan
todas las esporas. La destrucci6n por el calor se debe a la coagulaci6n de
las protefnas celulares.

Filtraci6n. Las soluciones con sustancias termolabiles (vitaminas, algunos
aminoacidos, azucares, otros sustratos) se esterilizan por filtraci6n, debido
ala comodidad que presenta este mecanismo. Ya en ellaboratorio de PAS
TEUR se utilizaban cilindros de porcelana no vidriados (filtros de CHAM
BERLAND). En ellaboratorio, y para la esterilizaci6n del agua de bebida se
utilizan filtros de tierra de diatomeas prensadas. No menos adecuados son
los filtros de fibra de vidrio 0 de membrana. Los filtros de membrana de
nitrocelulosa (Sartorius 0 Millipore) se presentan con distintos diametros
de poro; los filtros desechables pueden adaptarse a jeringuillas y se utili
zan actualmente de forma rutinaria para la esterilizaci6n de disoluciones
que no soportan la esterilizaci6n por calor. Con ayuda de filtros de mem
brana pueden incluso separarse organismos de distinta forma 0 tamafio.
Las partlculas vfricas no son retenidas por los filtros. Debemos indicar
tambien, que al hervir 0 en el autoclave incluso azucares como glucosa y
fructosa pueden interconvertirse 0 desdoblarse. Cuando la glucosa es mas
estable es a pH entre 3 y 5 al estar disuelta en agua y puede esterilizarse en
el autoclave. Pero si la glucosa se hierve a pH 8 durante 30 min, el 40%
(peso/peso) se transforma en fructosa. Las sales metalicas (Fe, Mn, Mo,
etc.) aceleran la transformaci6n. Como la fructosa se transforma en acidos
humicos en estas condiciones, los caldos de cultivo esterilizados de este
modo adquieren frecuentemente una coloraci6n parda 0 negra.
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Irradiaci6n. De las radiaciones utilizadas para efectuar esterilizaciones
totales 0 parciales (radiaci6n ultravioleta, rayos X, rayos gamma) es la
radiaci6n UV la que tiene mayor interes para su uso en el laboratorio. La
radiaci6n de la mayorfa de himparas UV es rica en radiaciones de longi
tud de onda pr6xima a 260 nm, radiaci6n absorbida preferentemente por
los acidos nucleicos y que si actua durante un tiempo prolongado provoca
la destrucci6n de todas las bacterias. La radiaci6n UV es adecuada para
esterilizar parcialmente habitaciones ya que destruye con gran rapidez a
las bacterias aunque con una lentitud muy superior a las esporas de hon
gos cuya sensibilidad a la radiaci6n es notablemente inferior (apartado
15.1.4; Fig. 15.3). Las radiaciones ionizantes son utilizadas para esterili
zar los alimentos y otros materiales compactos.

Radiaciones ionizantes. Los rayos X, las radiaciones de alta energfa y las
gamma, p. ej. del 60CO, deben su actuaci6n a la formaci6n de radicales
hidroxilo (OH·) que lesionan a macromoleculas. Para matar las ceIulas son
suficientes dosis de radiaci6n (dosis de energfa) exfremadamente bajas.
Ello es comprensible, porque de la macromolecula de DNA s610 existe
una copia en la celula, mientras que de protefnas y polisacaridos hay
muchos representantes. Una "diana" en el DNA conduce a la muerte celu
lar sin que se puedan demostrar modificaciones en otras moleculas. Las
radiaciones ionizantes pueden utilizarse por ello para esterilizar alimentos
y otros materiales compactos.

Medios quirnicos. Para la esterilizaci6n de alimentos, de farmacos y de
aparatos asf como en la practica de laboratorio se ha acreditado el 6xido
de etileno (oxirano). Destruye tanto las celulas vegetativas como las espo
ras, si bien s610 actua en presencia de agua (con un contenido de agua del
5-15%). Se utiliza en forma gaseosa mezclado con nitr6geno 0 con anhf
drido carb6nico (2-50% de 6xido de etileno).

0=0
o

B-propiolactona dietil pirocarbonato 6xido etilenico

A fin de proteger las sustancias termolabiles de las soluciones nutritivas
se ha introducido la esterilizaci6n con B-propiolactona (propano-3-6lido).
Es mucho mas activa que el 6xido de etileno, si bien puede presentar una
acci6n carcinogenica secundaria considerable asf como otras acciones
fisiol6gicas. Se afiade en un 0,2% al medio ya preparado que se incuba a
continuaci6n a 37°C durante 2 horas. Si se deja toda la noche el medio con
propiolactona esta queda totalmente destruida. Los hidratos de carbona no
son atacados. Las bebidas tambien pueden esterilizarse con dietildicarbo
nato (0,003-0,02%).
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Para esterilizar externamente las semillas que se han de utilizar para
obtener plantas esteriles resultan adecuados agentes microbicidas como el
acido bromhfdrico (I %), el sublimado alcoholico (HgCh 1%), AgN03

(0,05%), el hipoclorito calcico (I % Ch) y otros, dejandoJos actuar de 5 a
30 minutos. Antes de utilizar estos medios ha de humedecerse completa
mente la superficie de las semillas 10 que se consigue par tratamiento con
jabones y otros agentes emulsionantes.

Para la limpieza y desinfecci6n de recipientes de vidrio basta narmal
mente ellavado con agua caliente y detergentes, entre ellos el SDS (dode
cilsulfato sodico) 0 cualquier detergente casero.

6.6.2 Procesos de conservaci6n

Los productos organicos estan sometidos a la degradacion par microarga
nismos si no se evita la multiplicacion y accion de los microarganismos
con determinados medios y condiciones. Para mantener 0 conservar los
productos organicos son adecuadas distintas medidas. Los procesos de
conservacion que sirven para proteger los alimentos tienen una importan
cia maxima. De los problemas relacionados con esto se ocupa la Micro
biologia de los alimentos.

Los alimentos no solo se estropean, no pudiendo ser utilizados par el hom
bre. al ser destruidos 0 degradados par los microarganismos (putrefaccion
aerobica 0 anaerobica), sino tambien cuando son atacados par bacterias y
hongos que produzcan toxinas. Los productares mas importantes de toxi
nas en los alimentos son Clostridium botulinum y algunas especies de
Staphylococcus. EI primero produce una exotoxina altamente toxica
incluso en cantidades insignificantes, que actua sobre el sistema nervioso.
una neurotoxina. Los estafilococos producen una enterotoxina, responsa
ble de la "intoxicacion par alimentos" y que actua sobre todo en el intes
tino. Algunos hongos producen micotoxinas, de las que la mas conocida
es la aflatoxina (producida por Aspergillus flavus).

Los procesos de conservaci6n que evitan la descomposicion microbiana
de los alimentos utilizan distintos metodos. Pueden utilizarse procesos
qufmicos 0 ffsicos.

Procesos fisicos. Anteriormente ya se ha hablado de la esterilizacion por el calor.
Las "Iatas de conserva", por ejemplo, se someten a autoclave en la mayoria de
casos. Los zumos de frutas acidos tambien pueden conservarse aunque solo se les
haya sometido a pasteurizacion y solo se hayan destruido las celulas vegetativas
pudiendo aun germinar las esporas; las endosporas bacterianas no pueden germi
nar en medio acido.
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Se utiliza una esterilizacion por filtracion con filtros de capas y de celulosa de
poro fino para esteri lizar los zumos de frutas, el agua mineral y los productos tera
peuticos. La fermentacion del vino se interrumpe en el momento deseado por cen
trifugacion y filtracion de modo que se conserve un "resto de dulzor··.

El antiguo y extendido proceso de desecar los alimentos se basa en el hecho de que
los microorganismos necesitan para su crecimiento un contenio en agua determi
nado (par 10 general mas de un 10% de agua). Los copas de avena, la fruta pasa. el
heno seco y los granos de los silos deben su conservabilidad al estado seco en que
se encuentran y en seguida se echan a perder par la accion de hongos y de bacte
rias cuando taman agua del aire humedo.

La posibilidad de irradiar los alimentos se halla muy limitada. La radiacion ultra
violeta se lItiliza sobre todo para esterilizar habitaciones en lecherfas. depositos fri
gorfficos. panaderfas y en otras industrias. La conservacion de los alimentos por
medio de radiaciones ionizantes resulta teoricamente posible por la alta penetra
cion de esa radiacion, pero aun no se utiliza de forma general. Resulta comprcnsi
ble que las bajas dosis necesarias para matar a los microorganimos no pruvoquen
ningun cambio perceptible en el material a esterilizar. Un proceso seguru y tam
bien cada vez mas utilizado en la cconomfa domestica consiste en almacenar los
alimentos a bajas temperaturas. Los congeladores y depositos frigorfficos con
servan los productos congelados a temperaturas inferiores a -20°C. EI manteni
miento de los alimentos a esas temperaturas pruvoca una disminucion notable de
la viabilidad de los micruorganismos 0 bien la destruccion de las toxinas; no obs
tante el crecimiento queda total mente impedido. Incluso las bacterias psicrofilas
son incapaces de vivir a temperaturas inferiores a los -12°C.

Procesos quimicos. La conservacion por acidificacion se basa en el hecho de que
tan solo unos pocos microorganismos son capaccs de crecer a pH bajo en ausencia
de aire. Para destruirlos basta una pasteurizacion; las esporas termorresistentes no
germinan a pH inferior a 4,0. Se utiliza la conservacion por acidificacion natural
en relacion con la fermentacion lactica para preparar la col acida ("sauerkraut"),
los pepinillos acidos. los embutidos, etc. En muchos casos se afiade acido acetico,
acido lactico, acido tartarico 0 acido cftrico. Los alimentos acidificados peru no
pasteurizados plleden ser destrllidos por las levaduras y hongos cuando entra 'lire.

La carne y los pescados pueden conservarse por ahumado. Este pruceso consistc
en disminuir el contenido de agua y en introducir en el producto ahllmado sustan
cias de accion antimicrobiana: fenolcs, cresoles, aldehfdos, acido acetico. acido for
mica. En la salazon se introducen los alimentos en soluciones de sal comun: este
tratamiento provoca una perdida de agua e inhibe el crecimiento de los microorga
nismos putret~1Ctores; solo unas poeas bacterias halofilas lIegan a multiplicarse.

Las concentraciones altas de azucar (alrededor de un 50% de sacarosa) inhiben el
crecimiento. La conservacion de las mermeladas y de los jarabes se basa en primer
tennino en el contenido en acidos y en azucares.
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Para la conservacion de una serie de alimentos ha sido necesaria la adicion de pro
ductos quimicos conservantes. Hasta hace poco el vino se conservaba gracias a
la adici6n de acido sulfuroso; hoy en dia el vino y los zumos de frutas se conser
van afiadiendo. si es imprescindible, dietildicarbonato.

Tambien se afiaden para la conservacion de los alimentos acido s6rbico. acido
benzoico 0 acido formico. Los citricos se tratan superficial mente con difenil y con
o-fenilfenolato. Finalmente tambien se intenta limitar el crecimiento de microbios
aplicando antibi6ticos.
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7. Mecanismos basicos del
metabolismo y de la obtencion
de energla
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Iorganismos fololrofos produclores de 0, I organismos organotrofos aer6bicos

Al hablar del cicio del carbono ya hemos contrapuesto dos procesos: la
fotosintesis con una fijacion de anhfdrido carbOnico y una liberacion
de oxfgeno y la mineralizacion de la materia organica con consumo de
oxfgeno y liberacion de anhfdrido carbonico. Estos dos procesos se
contraponen. Los aspectos mas importantes en el intercambio de masas
los constituyen el paso del carbona de un compuesto gaseoso e inorgani
co a un compuesto solido 0 semisolido organico, asf como el proceso
inverso. No obstante, si se consideran ambos procesos desde el punto de
vista del cambio de energia, es decir de la transformacion de energfa, el
carbona tiene una importancia muy inferior a la del hidrogeno. J.R.
MEYER ya decfa (1848): "Las plantas capturan una fuerza, la luz, y pro
ducen otra fuerza, la diferencia qufmica" (se entiende por "fuerza" la
"energfa"). Mediante la fotosfntesis la energfa radiante del sol se trans
forma en energfa qufmica, al hidrolizarse el agua en oxfgeno e hidroge
no y despues al entrar a formar parte el carbona (procedente del anhfdri
do carbonico) de un compuesto metaestable (esquema). La parte predo
minante del hidrogeno estabilizado de esta forma se manifiesta en forma
de hidratos de carbono. Esta diferencia de potencial entre el hidrogeno y
el oxfgeno que producen las plantas constituye la fuente de energfa de
todos los organismos organotrofos aerobicos. Estos organismos vuelven
a liberar hidrogeno a partir de un compuesto organico y entonces forman
agua con el oxfgeno mediante una reaccion "bioqufmica del gas deto
nante" y la liberan con la consiguiente produceion de energfa. Esta oxi
dacion del hidrogeno se lleva a cabo escalonadamente de modo que la
energfa que se va liberando pueda irse transformando en energfa bioquf
mica. Considerado globalmente, el sistema "plantas fototrofas-organis-
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mos organotrofos", interviene en el proceso de transformacion de la
energia luminosa en calor y hace que el incremento de entropia sea mas
lento.

7.1 Bases

Metabolismo y sus vias. Tanto en crecimiento como en reposo, las celu
las dependen de la constante aportacion de energia. La celula viva consti
tuye un estado altamente ordenado de la materia. No solo se requiere ener
gia para conseguir este orden sino tambien para mantenerlo. La energia
necesaria para mantener este estado vivo, asi como para sintetizar los
componentes celulares, la obtiene el organismo con el metabolismo, es
decir con la transformacion controlada en el interior de la celula de los dis
tintos compuestos. Las fuentes de energia estan constituidas por las sus
tancias nutritivas que se toman del medio. Estas sustancias son transfor
madas en el interior de la celula mediante una serie de reacciones enzi
maticas consecutivas que forman parte de vias metabolicas especificas.
Las vias metab61icas cumplen dos funciones esenciales: proporcionan los
sillares para la formaci6n de los componentes celulares y proporcionan la
energia necesaria para las nuevas sfntesis, asi como para otros procesos
que requieran energfa.

Las transformaciones de la materia que se efectuan en el interior de la
celula (metabolismo) y que dan lugar a la sfntesis de material celular a
partir de sustancias nutritivas sencillas, como por ejemplo la glucosa, los
acidos grasos de cadena larga 0 tambien los compuestos aromaticos, pue
den separarse facilmente en tres capftulos principales. En primer lugar se
hidrolizan las sustancias nutritivas en compuestos mas sencillos (degra
dadon =catabolismo) y a continuaci6n son transformadas mediante las
reacciones del metabolismo intermediario 0 anfibolismo en una serie de
acidos organicos y de esteres fosf6ricos. Estas dos vias metab6licas pre
sentan multiples imbricaciones. La multiplicidad de compuestos de bajo
peso molecular constituye los sustratos a partir de los cuales son sinteti
zados los componentes basicos de la celula. Se denominan componentes
basicos los aminoacidos, las bases puricas y pirimidfnicas, los fosfatos de
los azucares, los acidos organicos y otros metabolitos. Son los productos
finales de largas cadenas biosinteticas. A partir de estos compuestos basi
cos se sintetizan las macromoleculas polimericas (acidos nucleicos, pro
teinas, sustancias de reserva, componentes de la pared celular, etc.) que
constituyen la celula. Estas dos partes de la biosintesis de los compuestos
celulares, la sintesis de los compuestos elementales y la sfntesis de polf
meros, se agrupan can el termino metabolismo sintetico 0 anabolismo
(vease Fig. 7.1).
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Fig. 7.1 Esquema del metabolismo en el que se representa el proceso de
degradaci6n de las hexosas mediante celulas que utilizan el tipo de respiraci6n
aer6bica.

Unidad bioquimica. El principio de la "unidad de la bioquimica" es uno
de los pocos dogmas que todavia se mantiene en nuestro siglo. Este prin
cipio nos dice que la bioquimica de todos los seres que pueblan la Tierra
es basicamente identica. Este principio se refiere por ejemplo a la unifor
midad de los componentes celulares, incluida la rotaci6n 6ptica, la univer
salidad del ATP como unidad elemental de la energia biol6gica, la uni
versalidad del c6digo gen6tico asi como la universalidad de la gluc6lisis y
de la cadena respiratoria. Las principales vias del metabolismo tambien
son practicamente identicas en todos los seres vivos que pueblan el plane
tao Unicamente en algunos grupos de bacterias los esquemas basicos estan
algo modificados, de modo que algunos pasos se han alargado mientras
que otros se han hecho mas breves 0 incluso han lIegado a atrofiarse. Los
planes del metabolismo de los microorganismos pueden reducirse con
bastante facilidad a un esquema comun a todos ellos. Podemos suponer
que las vias metab61icas han ido surgiendo a 10 largo de un complejo pro
ceso de evoluci6n y que el aparato quimico tfpico de los organismos aero
bios s6lo apareci6 cuando empez6 a disponerse de oxigeno suficiente en
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la atm6sfera. Actualmente resulta dificil saber si la reducci6n de las vias
metab6licas constituye una caracteristica primitiva 0 por el contrario es un
rasgo bastante evolucionado de los organismos.

Degradacion de los hidratos de carbono. Como ya se ha dicho antes en
el cicIo del carbono, los hidratos de carbono constituyen en cuanto amasa
los productos predominantes de la fotosintesis vegetal. Constituyen al
mismo tiempo los nutrientes mas extendidos de la mayoria de microorga
nismos, por 10 que a partir de ahora consideraremos la glucosa como el
sustrato del metabolismo celular. La utilizaci6n como sustancia nutritiva
de otros compuestos sera considerada mas adelante (pag. 453 y sig.). Por
10 general las macromoleculas son hidrolizadas en el exterior de la celula
por acci6n de enzimas segregados (exoenzimas) y son introducidas en la
celula en forma de mon6meros 0 de dimeros.

Las hexosas tras unos pasos previos de transformaci6n son hidrolizadas en
dos mitades; los productos de esta hidr6lisis se convierten en acido piruvi
co; el acido piruvico ocupa una posici6n clave en el metabolismo interme
diario y constituye el punta de partida de numerosas vias anab6licas y cata
b6licas. Mediante la descarboxilaci6n del acido piruvico se forman com
puestos con dos Momos de carbona que se unen a continuaci6n con la
molecula aceptora adecuada (acido oxalacetico) y entran a formar parte del
cicio de los acidos tricarboxilicos (CAT) 0 del acido cftrico y mediante
una serie de reacciones escalonadas son oxidados hasta anhidrido carb6ni
co; los Momos de hidr6geno (0 equivalentes de reducci6n) que se liberan
en los pasos que suponen una deshidrogenaci6n entran a formar parte de la
cadena respiratoria productora de ATP (fosforilaci6n oxidativa). Un com
puesto de dos Momos de carbono (acido acetico activado = acetilcoenzima
A) da lugar al recorrer el CAT ados moleculas de CO2 y a cuatro veces
2[H]. Mediante estas reacciones puede obtenerse el balance del CAT.

Sin embargo, entre los compuestos intermediarios del CAT se encuentran
diversos acidos organicos que constituyen los productos iniciales de varias
cadenas biosinteticas (2-oxoglutarato, succinato, oxalacetato). EI CAT no
constituye pues unicamente una oxidaci6n terminal de las sustancias nutri
tivas sino que es tambien un gran distribuidor y como tal tambien sumi
nistra los productos iniciales para la sintesis de los compuestos elementa
les de la celula. Si estos acidos fuesen constantemente eliminados del
ciclo, no podria regenerarse la molecula aceptora y no se detendria.
Mediante las denominadas reacciones complementarias (secuencias 0

vias anapleroticas) se consigue que el numero de compuestos interme
diarios que se integran secundariamente al CAT iguale a la perdida que
ocasionan los procesos biosinteticos. Estas secuencias anapler6ticas son
especialmente importantes para aquellos organismos que crecen en pre
sencia de compuestos de carbona sencillos (compuestos con tan s610 uno
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o dos Momos de carbono) 0 en presencia de otros sustratos que puedan ser
facilmente degradados hasta dichos compuestos.

La Cuncion de los enzimas. En la c€lula las sustancias se transforman con
ayuda de enzimas. De la transformacion de un metabolito en otro es res
ponsable un enzima especffico. Los enzimas son protefnas y su mision es
catalizadora. EI reconocimiento del metabolito adecuado, la cataJisis y la
regulacion de la actividad catalftica constituyen las caracterfsticas funcio
nales esenciales de una protefna enzimMica.

Las transformaciones catalizadas enzimaticamente se inician mediante la
union del metabolito, esto es, del sustrato enzimMico, a la protefna enzi
mMica. Por 10 general el enzima solo actua sobre un metabolito, el sustra
to, y cataliza la transformacion del mismo en un segundo metabolito hasta
que se alcanza el equilibrio. Cada enzima se caracteriza pues por una
determinada especificidad por el sustrato (solo actua sobre un metabolito
y el producto de su transformacion) y por una determinada especificidad
de accion (tan solo cataliza uno de los multiples procesos de transforma
cion que puede sufrir un metabolito). El reconocimiento del sustrato por
parte del enzima se efectua en el curso de la union con el mismo. La union
del sustrato con el enzima se efectua en un punto completamente determi
nado del enzima, su "centro catalftico". Las propiedades estericas del sus
trato, asf como su carga, son las caracterfsticas que permitiran su recono
cimiento por parte del enzima. Concuerda con el enzima de la misma
forma que la "\lave y la cerradura".

enzima complejo
enzima-sustrato

Las protefnas enzimMicas actuan como biocatalizadores y disminuyen la
energfa de activacion. A temperaturas normales la transformacion qufmi
ca del metabolito se \leva a cabo en presencia del enzima. EI enzima per
mite, pues, que se produzcan transformaciones que en su ausencia solo se
efectuarfan calentando considerablemente los productos 0 en condiciones
no fisiologicas que la celula es incapaz de soportar.

La velocidad de una reaccion catalizada enzimaticamente es aproximada
mente 10 ordenes de magnitud mayor que una reaccion no enzimatica; el
incremento de la velocidad segun el factor 1010 acorta el tiempo medio de
una reaccion de 300 afios a un segundo.
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Una caracterfstica muy esencial de los enzimas y que los bioqufmicos s610
descubrieron durante el ultimo decenio es la modificabilidad de su acti
vidad cataIitica. Esta posibilidad de regulaci6n de la actividad cataIitica
ofrece por 10 menos una de las posibles aclaraciones de la armonfa que
reina en el metabolismo de las celulas. Por 10 menos la actividad de algu
nos enzimas (los que intervienen en una vfa sintetica especffica) es regula
ble. Estos enzimas no tan s610 reconocen (en el centro catalftico) el meta
bolito que constituye su sustrato, sino que tambien pueden reconocer, gra
cias a otro centro, el producto final correspondiente de la cadena biosinte
tica 0 bien otros compuestos de bajo peso molecular que ejercen una
influencia muy significativa sobre la actividad enzimMica. Estos enzimas
presentan un segundo punto de uni6n, el centro regulador. Tiene que ima
ginarse que el producto final u otros metabolitos, tambien llamados efecto
res, se unen al centro catalftico y de este modo se produce un cambio en la
actividad catalftica. Los productos finales actuan como efectores negativos.
Los efectores positivos provocan un incremento en la actividad enzimMi
ca. De este modo la concentraci6n de los metabolitos efectores es decisiva
para la actividad enzimMica y tambien para la velocidad con que se llevan
a cabo los procesos metab6licos catalizados por esos enzimas. Los efecto
res no presentan nada en comun en cuanto a su estructura con los sustra
tos enzimMicos; presentan una estructura espacial (esterica) distinta; se
habla pues de efectores "alostericos" y los puntos de uni6n sensibles a los
reguladores se denominan tambien "centros alostericos".

+

elector
(negativo)

enzima
alosterico

Coenzimas y grupos prosteticos. En la asimilaci6n y transferencia de los
fragmentos de los sustratos, p. ej. hidr6geno, grupos metilo, grupos amina,
etc., colaboran con las protefnas enzimMicas otros compuestos de bajo
peso molecular, los coenzimas y grupos prosteticos (Tab. 7. 1; Fig. 7.2).
Estan mas 0 menos ligados a los enzimas. Se trata de sustancias que reci
ben un fragmento del sustrato y que vuelven a disociarse del mismo para
transferirlo a otra protefna enzimMica que actua sobre un segundo com
puesto; se habla de coenzimas (0 mejor de cosustratos 0 metabolitos trans
portadores). Si estos compuestos de bajo peso molecular estan fntima
mente unidos a la protefna enzimMica y captan y liberan un fragmento del
sustrato sin separarse de la protefna se habla de grupos prosteticos de
dicha protefna enzimMica.
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Tab. 7.1 Coenzimas y grupos prosteticos, su .uncian como transportadores
de hidragenos, radicales 0 electrones y sus relaciones con las vitaminas.

Coenzima 0 grupo Funei6n: Vitamina
prostetieo* transporte de

NAD(P) (244) hidr6geno, e- acido nieotinieo
FMN (262) hidr6geno, e- riboflavina
FAD (242) hidr6geno, e- riboflavina
UO (262) hidr6geno, e-
POO (242) hidr6geno, e- POO
F420 (356) hidr6geno, e-
F430 (356) hidr6geno, e-
Citoeromos (262) e- derivados del heme
Biotina (242) grupos earboxilo biotina
Fosfato de piridoxal (242) grupos amino piridoxina
Tetrahidrofolato (242) grupos formilo folato,

4-hidroxibenzoato
Coenzima A (242) grupos aeilo pantotenato
Coenzima M (356) grupos metilo
Liponato (242) grupos aeilo e hidr6geno liponato
Tiaminadifosfato** (242) grupo aldehfdo tiamina
Coenzima B'2 (242) traslaci6n de earboxilos, eobalamina

grupos metilo

Metanopterina (356) grupos formilo, metenilo
metilo

HTP (356) grupos metilo
Metanofurano (356) grupos earboxflieo y formilo

* Las cifras entre parEmtesis indican las paginas en las que S8 representan las f6rmulas
•• =Tiaminapirofosfato =TPP

Los coenzimas tienen una significaci6n especial porque muchos organis
mos son incapaces de sintetizarlos y tienen que tomarse con la alimenta
ci6n como vitaminas. Muchas bacterias hicticas, bacterias de aguas y sue
los, asf como otros unicelulares requieren como suplemento para el creci
miento alguna de las vitaminas 0 precursores indicados en la tabla 6.3.

La transformacion de energia. Las vias metab6licas que se han esque
matizado (gluc6lisis, cicio de los acidos tricarboxflicos y cadena respira
toria) provocan la oxidaci6n del azucar hasta anhfdrido carb6nico y agua.
La energfa liberada es igual a la que se liberarfa por combusti6n del azu
car. El que la oxidaci6n de la glucosa se efectue en numerosas reacciones
catalizadas enzimaricamente y te6ricamente reversibles, permite que la
energfa liberada se convierta en energfa bioqufmicamente utilizable, sin
que se produzca un incremento de la temperatura durante la reacci6n.

En muchas reacciones del metabolismo s6lo se liberan pequefias cantida
des de energfa. Estas cantidades mfnimas son utiles para la celula en tanto
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Fig. 7.2 Formulas estructurales de algunos coenzimas y grupos prosteticos.
Los grupos reaccionantes se han marcado en negritas.
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que el equilibrio de los productos que participan en la reaccion se encuen
tra desplazado hacia los productos de la reaccion. En la transformacion de
algunos productos intermedios que se efectua con liberacion de una canti
dad de energfa libre superior (-llG = 40-60 kllmol 0 de 10-15 kcal/mol),
esta energfa se conserva en forma de ATP mediante la fosforilacion del
sustrato y de este modo puede ser utilizada en otras reacciones que con
suman energfa. En la produccion de ATP participan, pues, tanto los sus
tratos (compuestos intermediarios) como los enzimas. No obstante. el
exceso de energfa obtenida en la oxidacion de los nutrientes se transforma
en energfa utilizable bioqufmicamente (ATP) mediante una maquinaria
propia de la produccion de energfa: mediante la fosforilacion en el trans
porte de electrones que se lieva a cabo en la cadena respiratoria.

Metabolitos. Incluso con un conocimiento superficial de los compuestos
que participan en las reacciones del metabolismo sobresale el hecho de que
muchos compuestos se encuentran en estado fosforilado, esto es, en forma
de esteres fosforicos. Los compuestos intermediarios no fosforilados pre
sentan grupos carboxilo 0 bien grupos basicos ionizables. Parece pues que
los enzimas solo pueden actuar sobre metabolitos con grupos ionizados,
esto es, cargados. Las moleculas 0 grupos no cargados se hallan siempre
enlazados a coenzimas 0 a grupos prosteticos; algunos forman bases de
SCHIFF con el aminoacido basico lisina presente en el centro activo de la
protefna enzimatica. Tan solo los compuestos situados al comienzo 0 al
final de las vfas metabolicas, esto es, muchos sustratos y algunos produc
tos de secrecion (glucosa, fructosa, etanol, acetona, isopropanol, butanol,
glicerina y otros) no estan ionizados. Sin considerar la posibilidad de gene
ralizacion aun esta sin contestar la pregunta de si la presencia de com
puestos intermediarios ionizados esta relacionada con las funciones enzi
maticas 0 con una posibilidad de almacenar metabolitos en la celula.

Deshidrogenacion y piridinnucleotidos. La oxidacion de los compuestos
organicos se efectua mediante la liberacion de electrones. Los electrones
pasan del dador de electrones al aceptor de electrones. En las oxidaciones
biologicas a partir de un sustrato se transfieren por 10 general dos electro
nes simultaneamente, con 10 que se separan del sustrato dos protones (H+).
Se denomina deshidrogenacion a esta oxidacion de un sustrato con libe
racion de dos atomos de hidrogeno. Con frecuencia se utilizan como sino
nimos los terminos dador de H y dador de electroDes, asf como recep
tor de H y aceptor de electrones, oxidacion y deshidrogenacion,
reduccion e hidrogenacion.

Las protefnas enzimaticas que separan atomos de hidrogeno del sustrato
se denominan deshidrogenasas y para nombrarlas se tiene en cuenta el
dador de hidrogeno (lactato-deshidrogenasa, malato-deshidrogenasa, etc.).
Muchas deshidrogenasas transfieren esos atomos de hidrogeno liberados
a uno de los dos coenzimas nicotinamidadenindinucle6tido (NAD+) 0 fos-
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faro de nicorinamidadenindinucleorido (NADP+). EI grupo detenninante
de la funcion coenzimMica es la amida del acido nicotfnico. Un Momo de
hidrogeno es transferido can su par de electrones del sustrato (en forma de
ion hidrogeno) al anillo piridfnico. el segundo Momo de hidr6geno pasa a
la solucion en forma de proton. Esta transferencia del hidrogeno es este
reospedfica; algunos enzimas (alcohol-deshidrogenasa. lacrato-deshidro
genasa) transfieren el Mama de hidrogeno a la posicion (k) del anillo
piridfnico. otras (triosafosfato-deshidrogenasa) a la posicion (B-).

alcohol-deshidrogenasa

!\
H H
~CO-NH2

~ ..;J
N
I
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H
I

H3C-C-OH
I
H

+

NAD+ + elanol --- acelaldehfdo + NADH + H+

Una deshidrogenacion reversible de ese tipo tambien puede escribirse
abreviadamente de la siguiente forma:

CH3-CH,OH + NAD f=; CHo-CHO + NADH2

Las formas reducidas de esos dos coenzimas presentan un maximo de
absorcion a 340 nm, que no presentan las formas oxidadas. Por 10 tanto
resulta facil seguir la reduccion y oxidacion de esos dos coenzimas si se
sigue el cambio de absorcion a esa longitud de onda. Esle fenomeno cons
tituye la base de muchos metodos opticos de determinacion de actividad
enzimatica.
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Ambos coenzimas son facilmente disociables, abandonando pues la pro
tefna deshidrogenasa y transfiriendo el hidr6geno a otro aceptor de hidr6
geno despues de haberse unido a otra deshidrogenasa. Debido a su fun
ci6n en el transporte de hidr6geno se les denomina tambien "metabolitos
transportadores". EI NADH2 transfiere preferentemente el hidr6geno a los
precursores de los productos finales de la fermentaci6n 0 bien interviene
en la cadena respiratoria, mientras que el NADPH2 interviene preferente
mente en los pasos reductores de los procesos biosinteticos.

ATP y otros compuestos ricos en energfa. Los procesos que consumen
energfa se lJevan a cabo en la celula gracias al trifosfato de adenosina (0
adenosintrifosfato) (ATP). EI ATP constituye la forma qufmica en que se
almacena y se utiliza la energfa producida por la celula en la fotosfntesis,
por oxidaci6n 0 por femlentaci6n. EI ATP constituye el transportador
universal de energia qufmica de las reacciones que producen energia
a las reacciones que consumen energia CIa moneda internacional en el
mercado energetico de la celula") y se lItiliza en procesos tan heterogene
os como la sfntesis de compuestos elementales y macromoleculas, el
movimiento y la regulaci6n osm6tica. Los enlaces pirofosf6ricos entre los
grupos fosfato son enlaces "ricos en energfa", esto es, presentan un eleva
do potencial en la transferencia de grupos. Con otras palabras: para for
mar esos enlaces se requiere mas energfa que para formar un enlace este
rico normal; inversamente, al hidrolizarse se Iibera mas energfa (actuando
el agua como hidrolftico unas t1Go' ::: - 30 kJ) 0 bien se almacena en los
prodllctos de la reacci6n (Tab. 7.2).

ATP como coenzirna en la activacion de rnetabolitos. Muchos com
puestos intermediarios tienen que ser activados por transferencia de gru
pos a fin de poder reaccionar. En esta activaci6n se utilizan tres posibles
modos de hidr6lisis del ATP (pag. 246):

adenina ribosa acido fosf6rico
NH2

N~N ~ ~ ~
l;:NR~) H2Cfo-p-b-p-:O-P-OH'

e 1:1:1

: OHi OH::::" OHOH HO i '
o 1 I

,
adenosina
------------- --------

':l9_E':fl?_sJfl_f!l_o.fl?!():>!':l~()_(~~~~i
~?~_fl()~i~_?~()_~f_~~()_(~!?~~ j
<l.~~_n.():>~fl~~~?-~!~~()_0J:':') _
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Tab.7.2 Compuestos "ricos en energfa" y "pobres en energfa" de interes bio
qufmico. Se da la energfa libre de la hidr61isis a pH 7,0 Y en condiciones estan
dar -"'Go'.

Sustrato -"'Go' Sustrato -"'Go'
(kJ) (keal) (kJ) (keal)

Aeetilfostato 44,0 10,5 Glue6sido 12,6 3,0
Aeetoaeetil-CoA 44,0 10,5 Saearosa 27,6 6,6
Acil-AMP 55,7 13,3 UDP-Glueosa 31,8 7,6
Fosfoereatina 37,7 9,0 Aldosa-1-fosfato 20,9 5,0
Fosfoenolpiruvato 54,5 13,0 ATP (---t DP + P) 31,0 7,4
Ester fosf6rieo seneillo 12,6 3,0 ATP (---t AMP + PP) 31,8 7,6

Los azucares son activados convirtiendose en azucares-fosfato:

glueosa + ATP ---~) glueosafosfato + ADP

La ribosa-5-fosfato es activada por transferencia de pirofosfato (restos
difosfato):

ribosa-5-fosfato + ATP ---~) fosforribosildifosfato + AMP

Algunos acidos arganicos, todos los aminoacidos y el sulfato inorganico
son activados par transferencia del grupo AMP que resulta de la hidr6li
sis del ATP dejando libre un pirofosfato:

acido graso + ATP
aminoaeido + ATP

sulfato + ATP

acil-AMP + difosfato

aminoacil-AMP + difosfato
AMP-sulfato + difosfato

A fin de permitir que las reacciones continuen hasta el final y de garanti
zar totalmente la transfarmaci6n, el pirofosfato que se va formando es
hidrolizado par medio de una pirofosfatasa y de este modo se evita que se
alcance un equilibrio. La activaci6n de esos metabolitos Ie cuesta a la
celula dos enlaces ricos en energfa.

Estas indicaciones pueden resultar suficientes para poner en claro el sig
nificado universal del ATP y para permitir comprender los distintos tipos
de metabolismo de las bacterias. Los distintos tipos de metabolismo tie
nen que ser considerados desde el punto de vista de que la celula intenta
conseguir en unas condiciones ambientales determinadas el maximo de
ATP a partir de las sustancias nutritivas de que dispone.

Regeneracion del ATP. Existen tres procesos a traves de los cuales se
regenera el ATP: la fosfarilaci6n fotosintetica (pag. 428, 435 Y sig.), la
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fosforilaci6n oxidativa en la cadena respiratoria (vease pag. 268) y la fos
forilacion a nivel de sustrato (pag. 250). Los dos primeros procesos tie
nen en comun que el ATP se forma mediante una ATP-sintasa.
Fosforilaciones a nivel de sustrato pueden tener lugar en varias transfor
maciones del metabolismo intermediario. Las reacciones mas importan
tes del metabolismo de los hidratos de carbona en cuanto a la regenera
cion del ATP estan catalizadas por lafosfoglicerato-quinasa, la piruvato
quinasa y la acetato-quinasa. Las bacterias y levaduras fermentadoras de
azucares dependen exclusivamente de estos enzimas para regenerar el
ATP. En todos los procesos de fosforilacion se utiliza al adenosindifos
fato (ADP) como aceptor de fosfato (con pocas excepciones). EI adeno
sinmonofosfato (AMP) ha de transformarse en ADP con ayuda de ATP y
de la adenil-quinasa (AMP + ATP ~ 2 ADP). antes de poder ser fosfo
rilado a ATP.

A continuacion se exponen brevernente las cuatro reacciones sucesivas
principales de la degradacion de la glucosa, la rotura en moleculas C3

preliminar, el ciclo de los acidos tricarboxflicos, la oxidacion del piru
vato y la cadena respiratoria, asi como sus funciones. Se profundizara en
algunos detalles importantes para el entendimiento de algunos procesos
metabolicos especiales y derivados. Por 10 demas, para profundizar en la
fisiologia del metabolismo y para el conocimiento de la bioquimica de
los microorganismos es imprescindible la consulta de un texto de bio
quimica.

7.2 Vias de degradacion de las hexosas

Varias vias conducen la glucosa hasta moleculas de tres atomos de car
bono (C3), entre elIas el piruvato, uno de los compuestos intermediarios
del metabolismo mas importante. La via degradativa mas extendida pasa
por la fructosa-I ,6-bifosfato (FBP) y se denomina via FBP, degradacion
glucolftica, glucolisis, 0 segun los investigadores principales que la esta
blecieron via de EMBDEN-MEYERHOF-PARNAS (Fig. 7.3). Una serie de
reacciones que pueden catalizar la mayoria de los seres vivos, puede
ordenarse en forma de cicio y se conoce como via oxidativa de la pento
safosfato, via de la hexosamonofosfato 0 esquema de WARBURG
DICKENS-HoRECKER (Fig. 7.4); la serie inversa de reacciones supone las
reacciones esenciales para la regeneracion del aceptor de CO2 de la fija
cion autotr6fica de CO2 • La vIa de ENTNER-DouDoRoFF parece estar limi
tada a las bacterias, denominada tambien por el intermediario caracteris
tico 2-ceto-3-desoxi-6-fosfo-gluconato como via KDPG (Fig. 7.5). Otros
mecanismos de degradacion relacionados son de una significacion mas
especffica.
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B-D-glucosa glucosa-6-fosfato fructosa-6-fosfato fructosa-1,6-bifosfato

En primer lugar la glucosa es fosfarilada en la celula en la posici6n 6,
actuando una hexoquinasa como enzima y el ATP como dador de fosfato.
La glucosa-6-fosfato (G-6-P) es la forma metab6licamente activa de la
glucosa en la celu/a, y el punto de partida de las tres vias de degradaci6n
mencionadas.

CHO co-o-® COOH COOH
I I I I

HC-OH HC-OH HC-OH HC-O-®
I I I I
CHrO-® CH2-O- ® CH2-O-® CH20H

gliceraldehfdo- 1,3-bisfosfoglicerato 3-fosfoglicerato 2-fosfoglicerato
3-fosfato

COOH COOH CH2- 0 -® CH2-O- ®
I I I I
C-O-® C=O C=O HC-OH
II I I I

CH2 CH3 CH20H CH20H

fosfoenolpiruvato piruvato dihidroxiacetona- 3-glicerofosfato
fosfato

7.2.1 Via de la fructosa-1,6-bifosfato (glucolisis)

En la via de la fructosabifosfato se prepara la rotura de la glucosa-6-fos
fato mediante una isomerizaci6n a fructosa-6-fosfato (F-6-P) mediante
una glucosa-fosfato-isomerasa, y par ultimo se fosforila con ATP en fa
posici6n 1 mediante la 6-fosfo{ructo-quinasa. La fructosa-l,6-bifosfato
formada es hidrolizada par lafructosa-bifi)sfato-aldolasa a dihidroxiace
tona-fosfato y gliceraldehido-3-fosfato. Las dos triosas-fosfato estan en
equilibrio entre si; la posici6n de equilibrio esta catalizada par la triosa
fosfato-isomerasa. La dihidroxiacetona-fosfato puede reducirse a glicerin
fosfato mediante la glicerfn~{osfato-deshidrogenasa, e hidrolizarse por Ja
glicerfn-lJos{atasa dando gJicerina y ortofosfato. No obstante, narmal
mente el fosfato de dihidroxiacetona farmado pasa tambien a gliceral
dehfdo-3-fosfato y es oxidado.

Desde el punto de vista de la obtenci6n de energia la deshidrogenaci6n que
sigue es el paso mas impartante de esta via de degradaci6n y de otras reac-
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Fig.7.3 Via de la fructosa-1,6-bifosfato de degradaci6n de la glucosa (gluco
lisis).

ciones que conducen al gliceraldehfdo-3-fosfato. Parte de la energfa libera
da en la oxidacion del gliceraldehfdo-3-fosfato a 3 fosfoglicerato (!lGo '=
- 67 kJ) se conserva en un enlace fosfato rico en energia. En primer lugar
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el grupo aldehfdo se une al grupo SH de la gliceraldeh[do-fo~fato deshidro
genasa, Iibenindose a continuaci6n hidr6geno que es transferido al NAD. EI
enlace formado acil-S-enzima es, como tioester, rico en energfa. Por fosfo
rolisis, intercambio del grupo S-enzima con un ortofosfato, se conserva esta
energfa en el glicerato-l ,3-bifosfato. Mediante lafosfoglicerato-quinasa se
transfiere este grupo fosfato rico en energfa al ADP, formandose 3-fosfo
glicerato y ATP. Como esta fosforilaci6n tiene lugar sobre el sustrato, se la
denomina fosforilaci6n a nivel de sustrato. La oxidaci6n del gliceraldehf
do-3-fosfato depende de la presencia de la protefna enzim<itica, as! como del
ortofosfato y del adenosindifosfato. Si no estan presentes se detiene aquf la
degradaci6n de la glucosa. Este hecho es de importancia en la regulaci6n de
la degradaci6n de la glucosa ("efecto PASTEUR"; pag. 297 y sig.).

CHO HS-Enz. CHOH- S-Enz. ~ <mftDJB:> et~ -Enz.

~oo \ ~oo " ~oo
1 I I
CH2-O-@ CH2-0-@ CH2-0-@

glicerin a'-;de-h-id-O-'----g-IiC-e-rin-a-ld-e-hi-do--I~o:f.~al-O--d-es-h-id-ro-ge-n-as-a--------}'
3-loslal0 Pi

HS-Enz.

COOH
1

HC-OH
I

CH -O-®2

3-fosfoglicerato

@@
'- d

",0 @
C-O- P
I

HC-OH,
CH2-O-@

1.3-bilosfoglicerato

Mediante lafosfogliceromutasa se transforma el 3-fosfoglicerato en 2-fos
foglicerato, del que se forma fosfoenolpiruvato a traves de una enolasa y
perdida de agua. Volvemos a encontrarnos con un ester en6lico, euyo
grupo fosfato rico en energfa es transferido al ADP a traves de la piruva
to-quinasa y puede conservarse. El piruvato asf formado es el punto de
partida de otros procesos de degradaci6n, transformaci6n y sfntesis. Todas
las reacciones de la vfa de la fructosa-l ,6-bifosfato son totalmente rever
sibles, con tres excepciones (la reacci6n de la hexoquinasa, fa reacci6n de
la 6-fosfofructo-quinasa, y la reacci6n de la piruvato-quinasa),

Si toda la triosafosfato formada a partir de la escisi6n de la fructosa-l ,6
bifosfato se transforma en piruvato, el balance de la degradaci6n de la glu
cosa a traves de la vfa de la fructosa-l ,6-bifosfato es la formaci6n de 2
piruvatos, 2 (= 4 menos 2) ATP y 2 NADHz.
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Las dos reacciones productoras de energia que tienen lugar en la transfor
macion de gliceraldehido-fosfato hasta piruvato, son las reacciones mas
importantes de los organismos anaerobicos para la transformacion de
energfa. Con muy poeas excepciones, en condiciones anaerobicas todos
los microorganismos que fermentan hidratos de carbona dependen de la
energfa que obtienen en la oxidacion del gliceraldehfdo-fosfato hasta piru
vato.

7.2.2 Via de la pentosafosfato

En la vfa de la pentosafosfato (Fig. 7.4) la glucosa-6-fosfato se deshidro
gena mediante la glucosa-6-fo5fato-deshidrogenasa, pasando el hidroge
no al NADP y formandose 6-fosfogluconolactona, compuesto que espon
taneamente 0 de forma catalizada (gluconolactollasa) se hidroliza a 6-fos
fogluconato. Este ultimo es deshidrogenado mediante una deshidrogena
sa (a 3-ceto-6-fosfogluconato) y a ribulosa-5-fosfato por descarboxila
cion. Con esto se concluye el verdadero proceso de oxidacion.

Las reacciones siguientes hay que considerarlas exclusivamente como
procesos de transformacion de pentosasfosfato en hexosasfosfato y a la
inversa. Ademas la vfa oxidativa de la pentosafosfato puede cerrarse en un
ciclo si se incluye esta serie de reacciones. La ribulosa-5-fosfato esta en
equilibrio con la ribosa-5-fosfato y la xilulosa-5-fosfato. La ribosafosfato
es un componente importante de la sintesis de los nucleotidos y los acidos
nucleicos. Mediante la tmnscetolasa y la transaldolasa las pentosas fos
fato se transforman en dos fructosa-6-fosfato y un gliceraldehfdo-3-fosfa
to. Por isomerizacion de la fructosa-6-fosfato a glucosa-6-fosfato y con
densacion de dos triosasfosfato en una hexosafosfato pueden cerrarse las
reacciones citadas en un ciclo, en una de cuyas vueltas se forma, a partir
de tres moleculas de glucosa-6-fosfato, dos moleculas de fructosa-6-fos
fato, una molecula de gliceraldehfdo-3-fosfato, tres de CO2 y tres veces
dos NADPHz. Los enzimas glucosa-6-fosfato-deshidrogenasa y fosfoglu
conato-deshidrogenasa de muchas bacterias, sino de todas, transfieren el
hidrogeno desde sus sustratos no solo al NADP, sino tambien al NAD.

El ciclo descrito constituye con toda seguridad una via lateral, cuya impor
tancia hay que verla en la preparacion de sustancias de partida importan
tes (pentosasfosfato, eritrosafosfato, gliceraldehfdo-3-fosfato) y equiva
lentes de reduccion (NADPHz) para los procesos sinteticos. Las pentosas
fosfato como etapas previas de la sfntesis de nucleotidos (acidos' nuclei
cos) pueden proceder tanto de la deshidrogenacion y descarboxilacion de
la glucosa-6-fosfato, como de las reacciones de la tral1scetolasa y la trans
aldolasa a partir de la fructosa-6-fosfato.
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Fig. 7.4 Via de la pentosafosfato en la degradaci6n oxidativa de la glucosa-6
fosfato. EI proceso ciclico representado es el del cicio de la pentosafosfato. Con la
formaci6n de ribulosa-5-fosfato terminan los procesos de oxidaci6n. La ribulosa-5
fosfato se encuentra en equilibrio enzimatico con la ribosa-5-fosfato y la xilulosa-5
fosfato. Estas pentosasfosfato se transforman mediante la transeetolasa y la transal
dolasa en dos fructosasfosfato y un gliceraldehido-fosfato. Esta serie de reacciones
es totalmente reversible y en sentido inverso esta implicada en el cicio de la ribulo
sabifosfato de la fijaci6n del anhidrido carb6nico, en el cicio de la ribulosamonofos
fato de la fijaci6n del formaldehido y en otres ciclos. Enzimas implicados: (1) glueo
sa-6-fosfato-deshidrogenasa; (2) laetonasa; (3) 6-fosfoglueonato-deshidrogenasa;
(4) fosforribosa-isomerasa; (5) ribulosa-5-fosfato-3-epimerasa; (TK) transeetolasa;
(TA) transaldolasa.

7.2.3 Via del 2-ceto-3-desoxi-6-fosfogluconato

A continuaci6n se va a describir una de las vIas mas importantes del meta
bolismo celular. La glucosa-6-fosfato se deshidrogena inicialmente a 6
fosfogluconato, tal como se ha indicado anteriormente en la vIa de la pen
tosafosfato. Por acci6n de una fo.lfoglucollato-deshidrasa se libera agua
con formaci6n de 2-ceto-3-desoxi-6-fosfogluconato (Fig. 7.5). El cetode
soxifosfogluconato se escinde en piruvato y gliceraldehfdo-3-fosfato
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Fig. 7.5 Via del 2-ceto-3-desoxi-6-fosfogluconato (ENTNER-DoUDOROFF) de la
degradaci6n oxidativa de la glucosa. Enzimas implicados: (1) hexoquinasa; (2)
glucosa-6-fosfato-deshidrogenasa; (3) fosfogluconato-deshidrasa; (4) fosfo-2-ceto-3
desoxigluconato-aldolasa. No se ha representado la 6-fosfogluconolactona que se
forma como producto intermedio en la deshidrogenaci6n de la glucosa-6-fosfato.

mediante una aldolasa especffica. El ultimo se oxida hasta piruvato como
en la via de 1'1 fructosabifosfato.

En 10 que respecta a 1'1 producci6n de ATP. NADH2 Y NADPH2 existen
diferencias notables entre las vias de degradaci6n consideradas. En 1'1 via
de 1'1 fructosabifosfato se farman par mol de glucosa en 1'1 oxidaci6n hasta
piruvato 2 mol de ATP y 2 mol de NADH2, en la via del 2-ceto-3-desoxi
6-fosfogluconato un mol de ATP, otro de NADH 2 y otro de NADPH2• En
este caso aparece en el balance un NADPH 2 en lugar de un ATP + NADH2•

Esta equivalencia esta de acuerdo con 1'1 observaci6n de que 1'1 transferen
cia del hidr6geno desde el NADHz '11 NADP par transhidrogcnasas con
sume energia en muchos casos y que transcurre con gasto de ATP.

Los microorganismos se diferencian entre si segun el uso que hagan de
una u otra via (Tab. 7.3). Los enzimas de la via de la fructosabifosfato per-



254 7. Mecanismos basicos del metabolismo

Tab. 7.3 Participaci6n de las distintas vias de degradaci6n de la glucosa
(en %j.

Especie Via de la fructosa- Via de la pentosa- Via del 2-ceto-3-deso-
1,6-bifosfato fosfato xi-6-fosfogluconato

Candida utilis 70-80 30-20
Streptomyces griseus 97 3
Penicillium chrysogenum 77 23
Escherichia coli 72 28
Bacillus subtilis 74 26
Pseudomonas aeruginosa 29 71
Gluconobacter oxydans 100
Pseudomonas saccharophila 100
Alcaligenes eutrophus 100

tenecen par 10 general a la dotaci6n basica de la celula, aunque en muchas
bacterias la via de la fructosabifosfato unicamente se utiliza en sentido
inverso (saltando los pasos irreversibles par otras enzimas). La via de la
pentosafosfato es aparentemente tambien universal. La via del 2-ceto-3
desoxi-6-fosfogluconato esta muy extendida entre las bacterias; es de
importancia principal en la utilizaci6n del gluconato. Asi, por ejemplo,
Escherichia coli y especies de Clostridium degradan la glucosa por la via
de la fructosa bifosfato, pera la via de entrada del gluconato en el meta
bolismo intermediario es a traves del 2-ceto-3-desoxi-6-fosfogluconato.

Los clostridios y algunas bacterias aer6bicas degradan el gluconato por una
variante de la via del 2-ceto-3-desoxi-6-fosfogluconato: el gluconato se transfor
rna mediante la gluconato-deshidratasa a 2-ceto-3-desoxigluconato, y a este nivel
se fosforila con ATP mediante una cetodesoxigluconoquinasa; el 2-ceto-3-deso
xi-6-fosfogluconato se escinde por lafosfo-2-ceto-3-desoxigluconato-aldolasa.

7.2.4 Oxidaci6n del piruvato

EI piruvato se localiza en el centro del metabolismo intermediario y puede
conducir a la sintesis de numerosos productos. Muchos organismos oxi
dan la mayor parte del piruvato obtenido durante el catabolismo hasta ace
til-coenzima A. En el metabolismo bacteriano el papel principal 10 desa
rrollan tres reacciones:

(1) piruvato + CoA + NAD
(2) piruvato + CoA + 2 Fd
(3) piruvato + CoA

acetil-CoA + NADH2 + CO2

acetil-CoA + 2 FdH + CO2

acetil-CoA + formiato

La reacci6n (I) esta catalizada par el complejo multienzimatico de la pint
vato-deshidrogenasa (abreviado piruvato-deshidrogenasa). Este enzima
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esta presente en todos los organismos aerobicos y sirve predominante
mente para la formacion de acetil-CoA, que entra en el cicIo de los acidos
tricarboxflicos. Su funcion se describe posteriormente con detalle (vease
Fig. 7.6).

La reaccion (2) esta catalizada por la piruvatoJerredoxina-oxidorreducta
sa. Este enzima tiene un papel predominante en muchas bacterias anaero
bicas, por ejemplo en los cIostridios.

La reaccion (3) esta catalizada por la piruvato-formiato-liasa. Este enzi
rna 10 tienen muchas bacterias anaerobicas que excretan formiato (vease
Fermentacion formica, pag. 313), sobre todo en las Enterobacteriaceas,
pero tambien en las bacterias fototrofas.

En levaduras y algunas bacterias que excretan etanol hay un cuarto enzi
rna oxidador del piruvato.

(4) piruvato---~) acetaldehido + CO2

Este enzima, la piruvato-descarboxilasa escinde al piruvato en acetal
dehfdo y dioxido de carbono. EI acetaldehfdo se reduce finalmente a
etano!.

Deshidrogenaci6n del piruvato por el enzima piruvato-deshidrogena
sa. EI piruvato se transforma en acetil-coenzima A y anhfdrido carboni
co con la participacion de cofactores y mediante el complejo multienzi
matico de la piruvato-deshidrogenasa (vease reaccion (I) y tambien la
Fig. 7.6).

EI complejo multienzimatico puede descomponerse en tres protefnas: la
piruvato-deshidrogenasa (E I), la dihidrolipoamida-transacetilasa (E2) y
la dihidrolipoamida-deshidrogenasa (E3).

E3

E1
piruvato + TPP

E2
hidroxietil-TPP + Iiponato

E2
acetildihidroliponato + CoA ----~

dihidroliponato + NAD

hidroxietil-TPP + CO2

6-S-acetildihidroliponato + TPP

acetil-CoA + dihidroliponato

Iiponato + NADH2

En la transformacion inicial (en E I) el piruvato se fija en la posicion 2 del anillo
tiazol (I) de la tiaminapirofosfato y se libera dioxido de carbono. El hidroxietil
TPP (2) formado de esta forma reacciona con el liponato (3) unido a E2, que
queda entonces reducido y mantiene unido el resto acetilo al grupo SH secunda
rio (4). E2 cataliza entonces la transferencia del grupo acetilo al coenzima A, que
dandose el dihidroliponato (5); este ultimo se reoxida mediante E3 con reducci6n
del NAD.
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En las bacterias anaerobicas estrictas no se encuentra el sistema muitien
::Jm6tico de ia piruvato-deshidrugenasa.

Fig. 7.6 Esquema de las reacciones implicadas en la deshidrogenaci6n del
piruvato (para aclaraciones consultese el texto).

7.3 Cicio de los acidos tricarboxllicos

EI cicio de los acidos tricarboxflicos (Fig. 7.7) se utiliza para la oxidacion
de la molecula de dos Momos de carbono, acetato, hasta anhfdrido carbo
nico con liberacion de hidrogeno. A traves de tres de las deshidrogenasas
implicadas se transfiere el hidrogeno al NAD(P), y a traves de la succina
to-deshidrogenasa directamente a una quinona. Los coenzimas transpor
tan generalmente el hidrogeno a la cadena respiratoria.

La citrato-sintasa condensa primeramente al acetil-CoA con el oxalaceta
to dando citrato y liberando al coenzima A. El citrato es una molecula
simetrica, pero se degrada asimetricamente. La aconitato-hidratasa cata
liza la transformacion reversible de los tres acidos de tres carbonos:

citrato '" cis-aconitato ~ isocitrato

La isocitrato-deshidrogenasa cataliza las reacciones que conducen del
isocitrato al 2-oxoglutarato; hay un sistema enzimlitico NAD y otro
NADP especfficos. EI oxalsuccinato permanece aparentemente unido al
enzima. La 2-oxogiutarato-deshidrogenasa cataliza una reaccion analoga
a la de la piruvato-deshidrogenasa; ademas de la protefna enzimlitica
intervienen: tiaminapirofosfato, Iiponato, coenzima A, NAD y Mg2+. EI
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Fig.7.7 Cicio de los acidos tricarboxflicos. A fin de que quede clara la degrada
ci6n asimefrica del citrato se han sefialado en rajo los "Homos de C procedentes del
acetato hasta la reacci6n 8. EI succinato es el primer compuesto simetrico. EI cicio
del acido glioxilico se indica con Ifneas de puntos. Enzimas implicados: (1) citrato
sintetasa; (2) y (3) aconitasa; (4) y (5) isocitrato-deshidrogenasa; (6) oxoglutarato
deshidrogenasa; (7) succinato-tioquinasa; (8) succinato-deshidrogenasa; (9) fumara·
sa; (10) malato-deshidrogenasa; (11) isocitrato-Iiasa; (12) malato·sintasa.
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succinato puede liberarse directamente del sLlccinil-CoA mediante una
CoA-acilasa, 0 bien en una reaccion acoplada a la fosforilacion del ADP:

succinil-GoA + ADP + P; 0=; Succinato + GoA + AlP

La succinato-deshidrogenasa oxida el succinato a fumarato y transfiere
los electrones a la ubiquinona y al citocromo b (Fe3+). Lafumarasa (juma
rato-hidratasa) afiade agua al fumarato; esta hidratacion es estereoespecf
fica y conduce a 2-malato. La malato-deshidrogenasa la deshidrogena a
oxalacetato y regenera asf al aceptor de acetato. Excepto la formacion de
succinil-CoA todas las reacciones son reversibles.

Desde el punto de vista del balance, la degradacion del acetato en el ciclo
de los :icidos tricarboxflicos conduce a 2 CO2 Y8(H+); de ellos 6(W) estan
a nivel de los piridin nucleotidos y 2(H+) de las flavoproteinas. Ademas se
consigue un enlace rico en energia.

EI ciclo de los acidos tricarboxflicos no tiene solo la funcion de oxidacion
terminal de los nutrientes, sino que tambien suministra numerosos pre
cursores para la biosintesis (2-oxoglutarato, oxalacetato, succinato). La
utilizacion de estos acidos conduciria a una deficiencia en oxalacetato
como aceptor del acetil-CoA y se detendrfa el ciclo de los acidos tricar
boxflicos. Existen unas reacciones complementarias 0 secuencias anaple
roticas que se encargan de equilibrar estas perdidas de productos interme
diarios del ciclo de los acidos tricarboxilicos. Los mecanismos mas impor
tantes que suministran al ciclo acidos dicarboxilicos de cuatro carbonos
son reacciones de carboxilacion del piruvato y del fosfoenolpiruvato (C3

+ C j = C4). Las reacciones se tratan con mas detalle en Ciclos auxiliares
(pag.274).

7.4 Cadena respiratoria y fosforilaci6n en el transporte
de electrones

Mientras que la mayorfa de los organismos de vida anaerobica pueden
regenerar ATP unicamente por fosforilacion a nivel de sustrato, los orga
nismos que respiran son capaces de realizar una regeneracion del ATP
mas eficaz. Disponen de un aparato especial: la cadena respiratoria 0 la
cadena de transporte de electrones y el enzima ATP-sintasa; en los proca
riotas ambos sistemas se localizan en la membrana citoplasmatica y en los
eucariotas en la membrana mitocondrial intema. Los equivalentes de
reduccion procedentes de los sustratos (H 0 electrones) pasan en la mem
brana a la cadena respiratoria, y los electrones se transfieren al oxfgeno (u
otros aceptores terminales de electrones). En la cadena respiratoria se con
suma la "reaccion bioqufmica del gas detonante". Se diferencia energeti-
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camente de la oxidacion qufmica del hidrogeno en que una parte conside
rable de la energfa libre pasa al ATP, como energfa biologicamente utili
zable y solo se pierde una parte muy pequefia como calor.

Mecanismos de la fosforilacion en el transporte de electrones. Los
equivalentes de reduccion (protones y electrones) cedidos por los sustra
tos se transportan a la membrana citoplasmMica 0 a la membrana interna
de las mitocondrias. Se conducen de tal forma por la membrana, que entre
la parte interna y externa de la membrana se establece un gradiente elec
troqufmico, con un potencial positivo fuera y otro negativo en el interior
(Fig. 7.8). Esta diferencia de carga se establece debido a la ordenacion de
los componentes de la cadena respiratoria en la membrana.

Algunos de estos componentes transfieren electrones, otros transfieren
hidrogenos. La ordenacion de estos transportadores en la membrana deter
mina que en el transporte de electrones del sustrato al oxfgeno se capten
protones (H+) en la patte interna de la membrana y se cedan en la externa.
Hay que imaginarse que los electrones hacen un camino en zig-zag por la
membrana, y asf transportan protones del interior al exterior. A este siste
ma transportador de electrones y protones se Ie denomina cadena respi
ratoria 0 cadena transportadora de electroDes, y desde el punto de vista
de su funcion se habla de una bomba deprotones. Esta es la funcion prin
cipal de este sistema.

EI equilibrio de carga en la membrana, esto es, el gradiente electroqufmi
co, es la fuerza motriz para la regeneracion del ATP (y de otros procesos
que requieren energfa). La membrana contiene un enzima especial, la

w w
w
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C

Fig.7.8 Esquema de la fosforilaci6n en la cadena respiratoria 0 transporte de
electrones en la membrana citoplasmatica y adosada a ella en un procariota
y en la membrana interna de las mitocondrias. A Oxidaci6n del NADH, y ex
pulsi6n de protones. 8 Gradiente electroqufmico entre las caras interna y externa.
C Regeneraci6n de ATP como consecuencia del flujo inverso de protones.
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A TP-sintasa, que sintetiza ATP a partir de ADP y P,. Este enzima esta
localizado igualmente en la membrana y sobresale por la parte interna de
la membrana. En la sfntesis de ATP f1uyen protones del exterior al inte
rior. La sintesis de ATP en eltransporte de electrones por la membrana se
denomina fosforilacion a nivel de cadena respiratoria 0 de transporte
de electrones.

Para entender la respiraci6n es imprescindible conocer: I. los componen
tes de la cadena respiratoria, 2. sus potenciales redox, y 3. su ordenaci6n
en la membrana.

Membranas como lugares de la ,·espiraci6n. Los componentes de la cadena res
piratoria son protefnas enzimaticas, que contienen unidos de forma relativamente
fuerte grupos de bajo peso molecular (grupos prosteticos). Las primeras conelu
siones de que "Ia respiraci6n es una catalisis pOl' el hierro en superficies" (0. WAR
lllJRG). se han confirmado: los enzimas de la cadena respiratoria estan fijados a
estrucluras. En los eucariotas estan localizados en la membrana mitocondrial inter
na. En los procariotas los componentes de la cadena respiratoria estan contenidos
en la membrana citoplasmatica. Desde el punto de vista de la localizaci6n y el tipo
de los eomponentes de la cadena respiratoria existe una amplia concordancia entre
las membranas citoplasmaticas de las bacterias y las membranas internas de las
mitoeondrias. La cadena respiratoria de Alcaligenes eutrophus y ParacoccLls deni
trijicans es practicamente igual a la de las mitocondrias.

Los componentes de la cadena respiratoria. Los componentes de la
cadena respiratoria estan incluidos en la doble capa Iipfdica. Se trata de un
gran numero de enzimas transportadores de electrones e hidr6geno, de
coenzimas y grupos prosteticos, de distintas deshidrogenasas y sistemas
transportadores. Las protefnas pueden aislarse de las membranas. Los
componentes mas importantes implicados en la oxidaci6n del hidr6geno
son tlavoprotefnas, protefnas con hierro y azufre, quinonas y citocromos.

Las flavoproteinas son enzimas que tienen FMN 0 FAD como grupos
prosteticos. Transfieren hidr6geno. El grupo activo es el sistema de la iso
aloxacina (Fig. 7.9A); actua como un sistema redox reversible. Los cen
tros reactivos son dos ,itomos de N; a cada uno de ellos puede unirse un
[H+ J. La uni6n puede realizarse en dos pasos a traves de un estado de
hcmiquinona. Esta capacidad de transferir dos atomos de H 0 bien uno
solo permite que las tlavoprotefnas intervengan en los dos tipos de proce
sos de la transferencia de hidr6geno.

Las proteinas sulfoferricas son sistemas redox que transportan electro
nes. Contienen Utomos de hierro que estan unidos por una parte al azufre
del aminmicido cistefna y por otra parte a azufre inorganico (Fig. 7.9B).
Este ultimo puede Iiberarse facilmente en forma de sulfuro de hidr6geno
por acidificaci6n. Los restos de cistefna son parte de la cadena polipeptf-
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dica; los centros Fe-S pueden considerarse como grupos prosteticos del
polipeptido. Los centros (2 Fe + 2 S) que participan en la cadena respira
toria solo pueden transferir un electron. Las protefnas con Fe-S del tipo
(2 Fe + 2 S), cada una de las cllales tiene dos atomos hibiles de azufre y
hierro, forman parte de varios complejos enzimaticos de la cadena respi
ratoria. Un 80% del hierro localizado en la membrana citoplasmatica
corresponde a proteinas sulfoferricas y solo el 20% a los citocromos.

Las protefnas con Fe y S ademas de estar implicadas en el transporte respiratorio
de electrones en las melllbranas participan talllbien en la fijacion de N" en la reduc
cion del sulfito, en la reduccion del nitrito, en la fotosintesis, en la Iiberacion yacti
vacion del hidr6geno molecular y en la oxidacion de los a!canos. Las protefnas Fe
S se caracterizan por una masa molecular relativa baja y por potenciales redox
fuertelllente negativos; Eo' se encuentra entre - 0,2 y - D,n V. Adelllas de las pro
tefnas Fe-S con centros (2 Fe + 2 S) (cloroplastos, bacterias aer6bicas) existen otras
con un centro (4 Fe + 4 S) (Clostridium, Chromatium) y otras con dos centros
(4 Fe + 4 S) (Clostridium, Azotobacter). Algunas proteinas Fe-S se denominan
segun donde se presentan 0 segun la funci6n, como ferredoxina, putidarredoxina.
rubredoxina 0 adrcnodoxina.

\
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/ Fe-S S-Cys

I" I' / \sT Fe
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Otros sistemas redox implicados en la cadena respiratoria son las quino
nas. En la membrana mitocondrial interna y en las bacterias Gram negati
vas se enCllentra la ubiquinona (= coenzima Q; Fig. 7.9C), en bacterias
Gram negativas y Gram positivas las naftoquinonas y en los cloroplastos
plastoquinona. Las quinonas, sobre todo la ubiquinona, son lip6filas y por
tanto estan localizadas en la fase lipfdica de la membrana. Plleden trans
ferir hidr6geno 0 electrones; la transferencia pllede desarrollarse en dos
pasos, en los que la hemiqllinona aparece como fase intermedia. En com
paraci6n can los restantes componentes de la cadena respiratoria las qui
nonas se enCllentran unas 100 14 veces en exceso. Actuan como un reser
yorio de los hidr6genos transferidos por distintos coenzimas y grupos
prosteticos de la cadena y los ceden a continuaci6n a los citocromos.

Los citocromos son sistemas redox que se emplean en el transporte de
electrones; no pueden transferir hidr6geno. Reciben los electrones del
reservorio de las quinonas; durante esta transferencia se solubihza un
numero de protones equivalente al de electrones. Los citocromos contie-
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Fig. 7.9 Formulas de los principales componentes de la cadena respiratoria.
A Sistema de anillos isoaloxacina del FMN 0 FAD en sus formas oxidada y reduci
da. B EI centro 2Fe~2S de una proteina sulfoferrica. C Reducci6n de la ubiquinona
a ubihidroquinona. D EI citocromo c.

nen al hemo como grupo prostetico (Fig. 7.9D). EI Momo central de hie
rro del anillo hemo participa por cambio de valencia en la transferencia de
electrones. Los citocromos son coloreados; se diferencian por sus espec
tros de absorcion y por sus potenciales redox. Se distingue entre citocro
mos a, a3, b, c, 0 y otros muchos. En el citocromo c el grupo hemo esta
unido covalentemente a los aminoacidos, cistefna. de la apoprotefna.
Debido a la fuel1e union es hidrosoluble y puede extraerse de la membra
na mediante disoluciones salinas. EI citocromo c se ha encontrado en casi
todos los organismos que disponen de una cadena respiratoria. Desde el
punto de vista de la presencia de los otros citocromos existen diferencias
considerables.

Los citocromos tambien participan en la transferencia de electrones al oxf
geno. La citocrorno-oxidasa (= citocromo aa3) es la oxidasa terminal, que
reacciona con el oxfgeno y 10 carga con 4 electrones:

0, + 4 Fe" ------7 20'- + 4 Fe3 •
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EI citocromo 0, tambien ampliamente extendido entre las bacterias, puede
reaccionar con el oxfgeno. Estas oxidasas terminales son inhibidas por el
cianuro 0 el monoxido de carbono.

Durante mucho tiempo se consider6 a los citocromos como una caracterfstica de los
organismos aer6bicos y fototrofos. El descubrimiento del citocromo C3 en
Desulfovibrio fue primero sorprendente, pero se comprendi6 al conocerse que la
reducci6n del sulfato por las bacterias reductoras de sulfatos posibilita una fosforila
ci6n en el transporte de electrones bajo condiciones anaer6bicas y que formalmente
equivale al proceso respiratorio. Recientemente se ha visto que las bacterias aeroto
lerantes del acido lactico Streptococcus lactis y Leuconostoc mesenteroides, asf
como el anaer6bico Bifidobacrerium forman citocromos cuando crecen sobre medios
que contienen hemina 0 sangre. Por ultimo, se han demostrado citocromos tambien
en cepas de Selenomonas ruminantium, Veillonella alcalescens, Wolinella succino
genes, Clostridium formicoaceticum y C. thel7noaceticum. Es plenamente posible
que se descubran citocromos en otras bacterias anaer6bicas estrictas, y posiblemen
te tambien una modesta fosforilaci6n en una cadena de transporte de electrones.

EI potencial redox. EI transporte de hidrogeno y de electrones son pro
cesos equivalentes. La cadena respiratoria puede considerarse como una
cadena de transporte de electrones. Los componentes de la cadena respi
ratoria oscilan altemativamente entre sus estados oxidados y reducidos; se
comportan como catalizadores redox tfpicos. Se les puede asignar de una
forma directamente medible (citocromos) 0 indirectamente (NAD, FAD)
un potencial redox.

EI potencial redox es una medida cuantitativa de la tendencia a ceder elec
trones por parte de moleculas 0 elementos. La tendencia a la cesion de
electrones se da como medida relativa a la del hidrogeno molecular. Por
definicion, el hidrogeno, un electrodo de platino rodeado por hidrogeno
(p = 1,013 bar) a pH = 0, tiene un potencial 0.

(pH 0; PH2 = 1,013 bar)

De forma amiloga a la serie de tensiones de los elementos tambien pueden
ordenarse las sustancias biologicas en una serie correspondiendo a su poten
cial redox. EI potencial redox para el caso de una semirreduccion (cuando
la fase oxidada y la reducida estan en igual concentracion) se designa como
Eo. En bioqufmica se utilizan los potenciales referidos a pH 7,0, designan
dolo Eo'. A este pH el electrodo de hidrogeno tiene un potencial Eo' de - 0,42
voltios. La figura 7.lOA representa la dependencia del potencial del elec
trodo de hidrogeno con respecto al pH. De la ecuacion de NERNST

R. T c,
E=Eo+--ln-

n. F C2
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Fig.7.10 Potenciales redox. A Dependencia respecto del pH del potencial releri
do al del atomo de hidr6geno (electrodo n-H,); el potencial normal Eo' se representa
para algunos compuestos. B Dependencia del potencial real E' de dos sistemas
redox can respecto a la concentraci6n de la lase oxidada y reducida.

puede deducirse que el verdadero potencial de un sistema redox E' depen
de de las concentraciones de las fases oxidadas y reducidas

0,06 Co,
E = Eo' + -- log - (para 30°C)

n Cred

es tanto mas negativo cuanto menor sea la relaci6n de las concentraciones
de la sustancia oxidada respecto a la reducida (Fig. 7.1 OB).

EI potencial redox es tambien una medida del trabajo util maximo 0 de la
energia Iibre !'1Go de una reacci6n. De la diferencia entre los potenciales
redox de dos sistemas redox que reaccionan entre si, 1'1£0' puede calcular
se la energia libre de la transformaci6n, !'1Go, segun

ilGo =- n . F· !lEo =- n . 96,5 . ilEa (kJ/mol)

Los potenciales normales Eo' de los componentes de la cadena respirato
ria van desde - 0,32 V para NADH2/NAD, - 0,08 V para t1avoproteina
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(FADH2/FAD), - 0,04 V para citocromo b (Fez+lFe3+) hasta + 0,81 V para
0 2-/1/202 • A algunos sustratos tambien se les puede asignar un potencial
normal: lactato/piruvato - 0,186 V; malatoloxalacetato - 0,166 V; succi
nato/fumarato - 0,03 V.

Para la reaccion del gas detonante, considerando la diferencia entre los
potenciales normales del Hz y el O2 (- 0,42 hasta + 0,81 V = 1,23 V) puede
calcularse una energia libre de ""Go' = - 2·96,5·1,23 = - 237,4 kllmo!. La
diferencia de potencial del hidrogeno liberado en la celula al nivel del
NADHz es solo (+ 0,81 V - [- 0,32 V]) = 1,13 Y, equivalente a un ""Go'
de - 218 kllmo!. De forma amUoga pueden calcularse los aportes energe
ticos correspondientes a los transportadores de electrones de la cadena res
piratoria, atendiendo a las diferencias de potencial entre ellos (Tab. 7.4).

Tab. 7.4 Potencial redox, diferencias de potencial y equivalentes energeticos
de los componentes de la cadena respiratoria.

Componentes de la Eo' Diferencia -""Go'
cadena respiraloria (Vollios) (Vollios) (kJ/mol) (kcal/mol)

Hidr6geno -0,42
0,10 19,3 4,61

NAD -0,32

Flavoproleina -0,08
0,24 46,4 11,1

Cilocromo b -0,04
0,04 7,7 1,84

Citocromo c +0,27
0,31 59,8 14,30

Cilocromo a +0,29
0,02 3,8 0,92

Oxfgeno +0,81
0,52 100,4 24,0

Ordenacion y Cuncion de los sistemas redox en la cadena respiratoria.
Los componentes de la cadena respiratoria pueden ordenarse en una serie
con respecto a sus potenciales redox, empezando con el NAD (potencial
mas negativo) y terminando por la citocromo-oxidasa y el oxigeno (Fig.
7.11 A). Los electrones son transportados hasta el oxigeno mediante una
serie de grandes complejos proteicos -Ia NADH-Q-reductasa (tambien
lIamada NADH-deshidrogenasa), la citocromo-reductasa y la citocromo
oxidasa. Estos complejos atraviesan la membrana citoplasmatica y fijan
fuertemente a los grupos prosteticos -flavinas, citocromos, centros sulfo
ferricos- y en una posicion determinada. Los electrones se transportan
desde la NADH-Q-reductasa a la citocromo-reductasa a traves de la
fonna reducida de la ubiquinona (UQ·H2). Esta proteina, tambien Hamada
complejo bCl, se compone de citocromos del tipo b, un centro sulfoferrico
y un citocromo Cl. Toma dos veces un H del UQ·H2 y cede los electrones
al cit c. La UQ esta en un gran exceso y transporta el hidrogeno en el inte
rior de la bicapa lipidica. EI cit c es una proteina de membrana periferica.
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Fig. 7.11 Esquema basico de la cadena respiratoria en las mitocondrias de los
eucariotas y en las membranas de muchas bacterias. (A) En el transporte de elec
trones en la cadena respiratoria de las mitocondrias y muchas bacterias participan los
tres complejos proteicos con los grupos prosteticos caracterfsticos. En muchas bac
terias la cadena respiratoria esta modificada y ramificada. En Paracoccus denitrificans
(8) los electrones pueden transferirse al oxfgeno a traves de la citocromo-reductasa,
cit c y citocromo-oxidasa. pero tambien directamente de la ubiquinona por el cit 0

como endoxidasa. En Escherichia coli (C) los electrones se transfieren al oxfgeno del
cit b al cit 0 (baja afinidad por el 0,) 0 al cit d (alta afinidad por el 0,). Con escasez de
0, se forma predominantemente cit d. Abreviaturas: cit. citocromo; Q. ubiquinona.
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La citocromo-c-oxidasa, un complejo proteico que contiene cit a, cit a3 y
Cu, lIeva los electrones hasta el O2• Por tanto, en la cadena respiratoria el
hidr6geno se ioniza; los protones se liberan de la membrana por acci6n de
los complejos proteicos y los electrones van al O2 .

La secuencia de los sistemas redox inferida a traves de los potenciales
redox se ha confirmado experimentalmente por investigaciones espectro
fotometricas y por amllisis con inhibidores.

Este sistema valido para las mitocondrias se encuentra s610 excepcional
mente entre los procariotas aer6bicos. El complejo bCl esta presente en
casi todas las cadenas respiratorias conocidas, pero las bacterias disponen
de sistemas ramificados de transporte de electrones y una gran variedad de
oxidasas terminales (Fig. 7.11 B y C). Se trata de citocromos del tipo b,
que se denominan cit 0 (= oxidasa). Estan constituidos de forma analoga
al complejo del cit aa3 y actuan igualmente como bomba de protones. Otra
oxidasa alternativa es la cit d. La ramificaci6n puede darse a partir del
complejo bCl 0 del "pool" de quinonas. Las condiciones ambientales,
generalmente la presi6n parcial de O2, determinan las ramificaciones de la
cadena respiratoria que se forman.

Inhibidores de la cadena respiratoria. La cadena respiratoria se inhibe
o bloquea por acci6n de unos venenos celulares 0 inhibidores. Amital,
rotenona y piericidina A inhiben la NADH-deshidrogenasa; la antimicina
A bloquea entre el citocromo b y el c. Por ultimo, la citocromo-oxidasa se
puede inhibir por cianuro y mon6xido de carbona; en el citocromo c el ion
de hierro esta aparentemente tan incluido en la protefna, que no reacciona
con el CN- ni con el CO. La acci6n espedfica de estos venenos y las mo
dificaciones de los espectros de absorci6n caracterfsticos de los compo
nentes de la cadena respiratoria son los indicadores con cuya ayuda se ha
elucidado la cadena respiratoria.

Cociente PIO y balance energetico. La observaci6n de los potenciales
redox (Tab. 7.4) indica claramente que en la cadena respiratoria unica
mente hay tres oxidaciones en las que por 10 menos se libera tanta energfa
como en un "enlace rico en energfa". En la transferencia de 2[H] del
NADH2 al oxfgeno s610 puede haber tres transferencias de electrones que
esten unidas ala fosforilaci6n del ADP a ATP, con 10 que como maximo
se pueden enlazar organicamente tres moleculas de fosfato. Esta relaci6n
se expresa normalmente como cociente PIO (mol ATP/mol Momos de oxf
geno). Experimentalmente pueden demostrarse en mitocondrias animales
cocientes PIO de 3,0 con isocitrato 0 malato como dadores de hidr6ge
nos, que 10 ceden al NAD; para el succinato, que cede el hidr6geno a
nivel de las flavoproteinas en la cadena respiratoria, el cociente PIO es tan
s610 de 2,0.
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EI conocimiento de que durante el transporte de dos equivalentes de hidr6
geno por la cadena respiratoria se forman tres ATP, permite establecer un
balance energetico de la respiracion de la glucosa. Supongamos que
I mol de glucosa es degradado por la via de la fructosabifosfato y el cicIo
de los acidos tricarboxflicos, y que todos los hidr6genos se queman a agua
a traves de la cadena respiratoria: a) via de la fructosabifosfato: 2 NADH2 ;

b) deshidrogenaci6n del piruvato: 2 NADH2 ; c) cicio de los acidos tricar
boxflicos: 2·3 NADH2 Y 2 FADH2; en total, por tanto, 10 NADH2 Y 2
FADH2 . Con un cociente P/O de 3 (0 bien 2) pueden obtenerse 10·3 + 2·2
= 34 ATP. Sumando los dos ATP ganados en la via de la fructosabifosfa
to y los dos trifosfatos de la oxidaci6n del 2-oxoglutarato se obtienen en
total 38 ATP.

Este calculo es cierto para mitocondrias y muchas bacterias. Un gran
numero de bacterias disponen, no obstante, s610 de dos puntos de fosfari
laci6n, esto es, los hidr6genos proporcionados a traves del NADH 2 dan
cocientes P/O de s610 2,0. Este es par ejemplo el caso de las celulas de
Escherichia coli en crecimiento aer6bico; la respiraci6n aer6bica de la
glucosa conduce s610 a 26 ATP.

Fosforilacion en la cadena respiratoria. La regeneraci6n del ATP en la
fosforilaci6n de la cadena respiratoria y en la fosfarilaci6n fotosintetica
tiene lugar en membranas. Al igual que los componentes dela cadena res
piratoria la ATP-sintasa es un componente de la membrana. Aun no esta
totalmente aclarado c6mo los procesos de transferencia de hidr6geno y
electrones en la cadena respiratoria estan acoplados a la regeneraci6n de
ATP. No obstante, se ha demostrado experimentalmente repetidas veces
que unicamente se regenera el ATP en vesiculas, esto es, espacios total
mente encen·ados en membranas. Los procesos de transporte de hidr6ge
no y electrones estan intimamente unidos a una translocaci6n de protones,
que a su vez es la premisa para la regeneraci6n de ATP.

H --------=1p 7 l pUIS~.~: ~~ __

anaer6blco :
6 :

5 •

4~ t FCCP*
l~--,---,-_--,---_,---,--,-----,-----,----J

min 0 1 2 3 4 5

La extrusi6n de protones desde las
celulas bacterianas como conse
cuencia del pulso de O2 se recono
ce por una bajada en el valor de pH

* FCCP = carbonil-cianuro-p-trifluorometoxi-fenilhidrazona.
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Pc Me
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Fig.7.12 Transporte de protones en la respiraci6n del sustrato. De la celula
bacteriana (A) 0 de una mitocondria (B) salen protones al medio circundante. En las
"partfculas submitocondriales" la membrana se orienta de forma inversa ("inside
out"), 10 que tiene como consecuenciaun transporte de protones hacia el interior (C).
Abreviaturas: Pc = pared celular; Me = membrana citoplasmatica; Me y Mi = mem
brana mitocondrial externa e interna.

Transporte de protones. Si se Ie suministra oxfgeno a una suspensi6n de
bacterias aer6bicas 0 mitocondrias, que se habfa mantenido en condicio
nes anaer6bicas, se demuestra que en el medio se da un descenso en el
valor del pH (esquema pag. 268). De aquf puede concluirse que durante la
respiracion salen protones de las celulas bacterianas y de las mitocondrias
(Fig. 7.12A, B). Si se obtienen vesiculas a partir de bacterias 0 mitocon
drias, en las que la cara interna inicial ha pasado al exterior (vesfculas
"inside-out") se ve durante la respiraci6n un transporte inverso de proto
nes, que conduce a la alcalinizacion del medio (Fig. 7.12C). La transloca
cion de protones tiene como consecuencia un gradiente electroqufmico. EI
medio interno de las mitocondrias 0 bacterias aisladas tiene una carga
electrica negativa y es alcalino si se compara con el medio donde se sus
penden. Ambos gradientes, el del pH y eI del potencial eIectrico de mem
brana, determinan sobre los protones expulsados una atraccion en sentido
inverso, hacia el interior celular. Este potencial de protones ("proton moti
ve force", L'lP) esta compuesto por el potencial electrico de membrana
(L'l\Jf) y la diferencia de pH entre la cara externa y la interna (L'lpH), segun

!!.p = !!.jlH' = !!.1j1_ z. !!.pH [mV]
F

donde Z = 2,3·R-TIF, esto es, 59 mY a 25°C. El potencial de protones
puede ser debido exclusivamente ala diferencia de pH, exclusivamente al
potencial de membrana, 0 a ambos conjuntamente.

Los resultados experimentales estan de acuerdo con la siguiente suposi
cion: la membrana citoplasmatica de las bacterias y la membrana interna
de las mitocondrias son impermeables a los iones, incluido el H+ y el OH-;
la conductividad de las membranas es baja. La membrana tiene una cons
tituci6n asimetrica, a pesar de que la doble capa lipfdica parezca simetri
ca; la topograffa de las protefnas funcionales (componentes del transporte
de electrones, ATP-sintas17, permeasas entre otras) da a la membrana un
caracter asimetrico. La orientaci6n espacial de las moleculas enzimaticas
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A

ntH+ nlH+ ADP +P, ATP

....-----"""-------...>o...-...>o...----nH+

7.13 Representaci6n esquematica de la ordenaci6n de los grandes complejos
proteicos de la cadena respiratoria en la membrana interna de las mitocondrias
y de la membrana citoplasmatica de las bacterias. Se han resaltado en rojo los
flujos de electrones del NADH a traves de la NADH:Q-oxidorreductasa, quino/:cit c
oxidorreductasa y cit c:02-oxidorreductasa (= citocromo-oxidasa) hasta el O2• La
translocaci6n de protones hacia el exterior (extrusi6n) se simboliza por flechas
negras gruesas. A la derecha se indica la ATP-sintasa con sus componentes, los
complejos Fo y F,. No se consideran las relaciones estequiometricas entre los proto
nes transportados y los electrones (A). La funci6n central del pool Q/QH2 en conjun
ci6n con el complejo quino/:cit c-oxidorreductasa se ha ampliado en B. En esta serie
de reacciones, denominadas "Cicio Q" se transfiere un electr6n de la ubiquinona
(QH2) a traves del centro sulfoferrico (de "Rieske") y el hemo c, hasta el citocromo c.
La ubisemiquinona que queda (Q-) se oxida a ubiquinona (Q) por transferencia de
electrones a traves del hemo bL (bajo potencial). EI hemo bL transfiere el electr6n al
hemo bH (alto potencial), que alternativamente puede reducir a Q 0 a Q-.
Abreviaturas: cit c, citocrorno c; OR, oxidorreductasa; Q, ubiquinona.
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tiene como consecuencia un metabolismo vectorial. Segun una propuesta
de MITCHELL se acepta que la cadena respiratoria esta compuesta por una
sucesion alternante de transportadores de hidrogeno y de electrones (vease
Fig. 7.l3D). La oxidacion del sustrato tiene como consecuencia un con
sumo de protones en la cara interna de la membrana y una cesion de pro
tones en la cara externa. Si aceptamos tres lazos, en la oxidacion del
NADH2 se transportaran seis protones hacia afuera. Este transporte de
protones impulsado par la respiracion conduce a un gradiente electroqui
mico entre las caras externa e interna de la membrana. El potencial de pro
tones es la fuerza que conduce par ultimo a la fosfarilacion, esto es a la
regeneracion del ATP. La transformacion de energfa bioqufmica par rege
neracion de ATP es por tanto una consecuencia del potencial de protones;
conlleva un equilibrio en el potencial de membrana. Este es el contenido
de la "teoria quimiosmotica".

Regeneracion de ATP a partir de ADP Y Pi. La sfntesis de ATP a par
tir de ADP y Pi esta catalizada por la ATP-sintasa. El enzima transforma
la energia liberada en el t1ujo de electrones en el enlace fosfoester del
ATP rico en energia. El enzima se ha encontrado en todas las membranas
implicadas en la transformacion energetica, es decir, en las membranas de
las mitocondrias, los claroplastos y las bacterias. Es bastante grande
(masa molecular reI. 350.103) y de constitucion compleja (Fig. 7.1 3A).
Esta farmado par una cabeza, compuesta par varias subunidades y un
pedunculo en la base; este ultimo se incluye en la capa lipidica media de
la membrana citoplasmMica. La funcion de la ATP-sintasa consiste en
liberar una molecula de agua del ADP y el fosfato, farmandose ATP. Aun
no se sabe como el t1ujo de protones 0 el potencial de protones determi
na este paso de fosforilacion; posiblemente los protones t1uyan a traves de
un canal 0 un pora de la molecula enzimMica hacia el interior de las mito
condrias 0 las bacterias, y la energfa entonces liberada determina la fos
forilacion.

La ATP-sintasa es identica a la ATPasa Fl. Este enzima se puede demos
trar en la hidrolisis del ATP: ATP + H20 --7 ADP + P; + W. La rever
sibilidad de la reaccion de la ATP-sintasa es de una extraordinaria impar
tancia para la celula. Si hay ATP disponible, por ejemplo par fosforilacion
de sustrato, puede establecerse un potencial de protones con ayuda de la
ATP-sintasa. El enzima puede asumir, par tanto, la funcion de una
"bomba de protones" 0 de una "bomba electragenica". La reversibilidad
de los pracesos que discurren en la membrana citoplasmMica tiene como
consecuencia que el potencial de protones y el ATP sean interconvertibles.
Esta interconvertibilidad es de importancia esencial en los procesos aso
ciados (de transporte, movimiento t1agelar, biosinteticos) y se indica en el
siguiente esquema.
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Transporte inverso de electrones. Las bacterias que utilizan un dador de
hidrogeno cuyo potencial redox sea mas positivo que el de los nucleotidos
de piridina plantean problemas especiales. Los piridfn nucleotidos reduci
dos se necesitan en los procesos de sfntesis, sobre todo en la reduceion del
3-fosfoglicerato en el curso de la fijacion autotrofa de CO2 • Como conse
cuencia, los nucleotidos de piridina han de reducirse tambien cuando el
sulfuro, el tiosulfato, el azufre, el nitrito 0 el Fel

+ actuan como dadores de
hidrogeno. Como por motivos termodinamicos no es posible una reduc
cion directa del NAD por estos dadores de hidrogeno, en estos casos se da
un transporte inverso de electrones impulsado por ATP, y que la regene
racion del ATP solo tiene lugar en la fraccion terminal de la cadena respi
ratoria proxima al oxfgeno. El transporte de electrones inverso con la con
siguiente reduccion del NAD, dependiente del ATP, se ha demostrado ya
en Nitrobacter. Thiobacilllls y en Comamonas carboxydovoruns.

Efecto t6xico del oxigeno sobre aerobios y anaerobios. El oxfgeno es el
aceptor terminal de electrones de la respiracion aerobica y por ella esen
cial para todos los organismos aerobicos. Se sabe bien desde los tiempos
de PASTEUR en las investigaciones sobre la formacion de acido butfrico por
bacterias, que el oxfgeno es toxico para las bacterias anaerobicas estrictas.
Sorprende no obstante, que el oxfgeno tenga tambien una acci6n toxica
sobre los organismos aer6bicos, y que la mayorfa de los organismos dis
pongan de enzimas que desarrollan un efecto protector contra los produc
tos t6xicos del oxfgeno.

En el campo biol6gico hay que diferenciar tres tipos de activaci6n del oxf
geno, que se caracterizan por el numero de electrones que se transfieren
simultaneamente a la molecula de oxfgeno:

(1) O2 + 4e-~ 0 2-+ 0 2

(2) O2 + 2e-~ Oi-
(3) O2 + 1e-~ O2-

La reaccion (I) esta catalizada por la citocromo-oxidasa, el enzima ter
minal de la cadena de transporte de electrones. Se transfieren simulta-
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neamente euatro eleetrones, formandose dos iones 0 2
-, eada uno de los

euales forma agua con dos protones. La citocromo-oxidasa y algu
nos enzimas azules que eontienen eobre (por ejemplo, tirosinasa, laeasa)
son los unieos enzimas que efeetuan una transfereneia tetravalente de
eleetrones al 0,.

La reaeei6n (2) es earaeterfstiea de algunos enzimas que eontienen llavi
nas (glucosa-oxidasu, aminoaeido-oxidasas, xantln-oxidasa). Estos enzi
mas transfieren simultaneamente dos eleetrones y redueen el O2 al ion
per6xido ol- que con protones pasa a per6xido de hidr6geno, H20 2• El
HZ0 2 es t6xieo para la eelula, oxida por ejemplo a los grupos SH. La cata
lasa y la peroxidasu tienen una aeei6n proteetora.

H20 2 + 2 GSH

catalasa

gIUfati6n-peroxidasa)

2 H20 + O2

GSSG + 2 H20

Como los enzimas llavfnieos se eneuentran en muchas bacterias anaer6bi
cas y aer6bieas, es comprensible que todos los organismos aerobicos dis
pongan de cutulusa.

La reaeci6n (3) esta catalizada por un gran numero de oxidasas (xantfn
oxidusu, aldehfdo-oxidasa. NADPH-oxidasa, entre otros). Unicamente se
transfiere un electr6n, con 10 que se forma el ion super6xido O2- que.
como radical, es muy reactivo. Se trata tan s610 de una reaeci6n eolateraI
de los enzimas mencionados; el radical superoxido y el producto conse
cuencia de la transformaei6n del O2 con el H20 2 (02-+ H20 z + H+ ------t O2

+ H20 + OH-), el radical hidroxilo, son muy reactivos y en la celula con
ducen a compuestos muy reactivos. EI efecto protector frente a los radica
les super6xido 10 desarrolla la sUfJeroxido-dismutasa.

---,-su,-"p_er_ox_id_O_-d_is_m_ut_as_a_-7) H
2
0

2
+ O

2

Conjuntamente con la catalasa, la superoxido-dismuta.l'u transforma a los
radicales superoxido en oxfgeno inocuo (en su estado basico).

Se aeepta que unicamente pueden tolerar eI oxfgeno aquellos organismos
que dispongan de superoxido-dismuta.l'a. El enzima se ha eneontrado en
(praetieamente) todas las bacterias aerotolerantes investigadas hasta
ahora. No obstante, aun no pueden haeerse generalizaciones porque la
investigaeion sigue realizandose todavfa.

Procesos de transporte de electrones en bacterias anaerobicas. En con
diciones anaerobicas, esto es, en ausencia de oxfgeno, los organismos qui
mioorganotrofos pueden obtener energfa bioqufmiea (ATP) de dos modos:
por fermentaeion 0 por fosforilacion en el transporte de eleetrones en con-
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diciones anaer6bicas. Los organismos fermentativos disponen de pocas
reacciones para la regeneraci6n del ATP, que se describen como fosfori
laciones a nivel de sustrato (pag. 250 y 292).

Sin embargo, tambien en condiciones anaer6bicas muchas bacterias reali
zan una fosforilaci6n en el transporte de electrones, transfiriendo los e1ec
trones que aparecen en la degradaci6n del sustrato a traves de cadenas de
transporte de electrones (acortadas) hasta aceptores externos (del medio
de cultivo) 0 internos (formados durante la degradaci6n del sustrato).
Como aceptores de electrones pueden actuar iones nitrato, sulfato, carbo
nato y fumarato, asf como eI azufre, y a las bacterias se las reune en los
grupos fisiol6gicos respectivos de los reductores de nitratos y desnitrifi
cantes, los desulfuricantes, los metanogenicos, las bacterias acetogenicas
y por ultimo las reductoras del azufre. Estas bacterias tienen un papel
importante en la economfa de la naturaleza. Como durante mucho tiempo
se consider6 la fosforilaci6n en el transporte de electrones como un pro
ceso de transformaci6n energetica tfpicamente respiratorio, se habla tam
bien de una "respiraci6n anaer6bica" (pag. 337 y sig.) para la transforma
ci6n energetica por fosforilaci6n en el transporte de electrones en condi
ciones anaer6bicas.

La fosforilaci6n en el transporte de e1ectrones con fumarato como aceptor
de electrones se extiende mas alia de las bacterias, y se encuentra tambien
en los gusanos e incluso en los mamfferos. La funci6n de la reacci6n cata
lizada por lafumarato-reductasa se reconoce por la acumulaci6n 0 excre
ci6n de succinato.

7.5 Ciclos auxiliares y gluconeogenesis

Durante el crecimiento celular se toman constantemente productos inter
mediarios del cicio de los acidos tricarboxflicos para la biosfntesis y estas
perdidas hay que equilibrarlas mediante unas reacciones de reposici6n
(reacciones anapleroticas). Su funcion es sobre todo la de formar oxala
cetato como aceptor del acetil-coenzima A.

Durante el crecimiento con glucosa como sustrato este azucar puede ser
vir para la slntesis de todos los compuestos que contienen glucosa, ribosa,
desoxirribosa y otros derivados de los azucares. En estos casos las reac
ciones anapleroticas se utilizan en primer lugar para suministrar al cicio de
los acidos tricarboxflicos. Durante el crecimiento sobre lactato, piruvato,
acetato, glioxilato y otros compuestos de carbona hacen falta otras vIas
adicionales, no solo para que no se pare el ciclo de los acidos tricarboxfli
cos, sino tambien para la biosfntesis de los compuestos azucarados (glu
coneogenesis).
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Glucosa como sustrato. Las reacciones anapler6ticas que suministran al
cicio de los acidos tricarboxflicos mas importantes y extendidas entre ani
males, plantas y microorganismos son carboxilaciones de acidos C3 (piru
vato, fosfoenolpiruvato) a oxalacetato (Fig. 7.14). En los tejidos animales
(higado y rift6n) asi como en algunos pseudomonas se da una carboxila
ci6n del piruvato por la piruvato-carboxilasa:

piruvato + CO2 + ATP ---~) oxalacetato + AOP + Pi

La mas extendida es aparentemente una carboxilaci6n del fosfoenolpiru
vato por lafosfoenolpiruvato-carboxilasa:

fosfoenolpiruvato + CO2 + H20 ---~) oxalacelalo + Pi

Esta reacci6n es casi irreversible.

Lactato, jJiruvato y otras moleculas C3 como sustrato. EI crecimien
to de las celulas sobre piruvato u otras moleculas relacionadas no s610
hace necesario el rellenado del cicio de los acidos tricarboxilicos, sino
tambien la sintesis de glucosa y sus derivados. La sintesis de azucares
(gluconeogenesis) a partir de lactato se realiza a traves de los mismos
compuestos intermediarios que participan en la glucolisis (via de la fruc
tosabifosfato). Sin embargo, los pasos catalizados por la hexoquinasa.la
6-fosfofructoquinasa y la piruvato-quinasa en la via degradativa son
rodeados por reacciones enzimliticas exerg6nicas en el sentido de la sin
tesis de glucosa (Fig. 7.3). En los tejidos animales (higado, rift6n) la
reacci6n practicamente irreversible de la piruvato-quinasa se soslaya
mediante la carboxilaci6n del piruvato al oxalacetato (piruvato-carboxi
lasa) y una reacci6n inmediata catalizada por la fosfoenolpiruvato-car
boxiquinasa:

oxalacetalo + GTP ----+) fosfoenolpiruvato + CO2 + GOP

Esta sintesis que conduce del piruvato al fosfoenolpiruvato a traves del
oxalacetato requiere dos enlaces fosfato ricos en energia, uno para la car
boxilaci6n del piruvato y otro para la sintesis del fosfoenolpiruvato a par
tir del oxalacetato.

Recientemente se ha visto que la reaccion inversa catalizada por la fosfoenolpiru
vato-carhoxiquinasa es la unica reaccion en la que puede sintetizarse oxalacetato
a partir de moleculas C, en numerosas bacterias anaerobicas estrictas (y helmin
los). En un medio con una concentracion elevada de anhfdrido carbonico la reac
cion se ve favorecida en el sentido del oxalacetato.

En Escherichia coli y otras bacterias el piruvato se fosforila directamente
mediante lafosfoenolpiruvato-sintetasa (Fig. 7.14):
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glucosa

H
fosfoenolpiruvato

j1
00<
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~~

citrato

Fig.7.14 Vias de reacci6n mas importantes que relacionan a los compuestos
de C3 piruvato y fosfoenolpiruvato con el oxalacetato 0 el malato. Enzimas impli
cados: Mal-Enz = enzima ma/iea; OxAc-DCx = oxa/acetato-descarboxilasa; PEP-Ck
= fosfoeno/piruvato-carboxiquinasa; PEP-Cx = fosfoeno/piruvato-earboxilasa; PEP
Syn = fosfoeno/piruvato-sintetasa; PEP-CTrP = fosfoeno/piruvato-carboxitransfosfo
rilasa; Pyr-Cx = piruvato-carboxilasa; Pyr, P;-Dk = piruvato, ortofosfato-diquinasa.

piruvato + ATP + H20 ----7) fosfoenolpiruvato + AMP + P;

Aqui se requieren igualmente dos enlaces fosfato ricos en energia. La sin
tesis de oxalacetato se realiza a traves de lafosfoenolpiruvato-carboxila
sa. E. coli no dispone de la piruvato-carboxilasa.

Las propionibacterias, Acetobacter aceti. Entamoeba histolytica y
Fusobacterium symbiosus disponen de otro enzima, que forma piruvato a
partir del fosfoenolpiruvato. la piruvato-ortof05fato-diquinasa. Cataliza la
reacci6n reversible

piruvato + ATP + P; ~ fosfoenolpiruvato + AMP + PP;

Resulta notable que en esta reacci6n se conserva el enlace difosfato rico
en energia. En las plantas C4 (del acido dicarb6nico) (maiz, cana de aZli
car) el enzima es igualmente responsable de la sfntesis del fosfoenolpiru
vato, que a continuaci6n se transforma a oxalacetato por lafosfoenolpiru
vato-carboxilasa.
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Fig.7.15 Vfas metabolicas que su
ministran a la celula energfa y com
puestos carbonados elementales
durante su crecimiento sobre aceta
to. La via de degradaci6n (cicio de los
acidos tricarboxilicos) se indica con fle
chas negras y las rojas sefialan la via
anapler6tica (via del acido glioxilico)
(segun H.L. KORNBERG).

Fig.7.16 Vias metabolicas que su
ministran a la celula energfa y com
puestos carbonados elementales
durante su crecimiento sobre acido
glioxflico. La via de degradaci6n (cicio
de los acidos dicarboxilicos) esla indi
cada con flechas negras y las rojas
sefialan la via anapler6tica (via del gli
cerato) (segun H.L. KORNBERG).

Acetato como sllstrato. EI crecimiento sobre acetato 0 compuestos que se
degraden pasando par acetato (acidos grasos, hidratos de carbono) es posi
ble en los microorganismos gracias al ciclo del acido glioxilico (KREBS
KORNBERG) (Fig. 7.15). Esta secuencia anapler6tica se basa en la funci6n
de dos enzimas. La isocitrato-Iiasa rompe al isocitrato en succinato y glio
xilato:

CH,-COOH
I
CH-COOH isocitrato-Iiasa)
I

HO-CH-COOH

CH2-COOH
I + CHO-COOH
CH2-COOH

isocitrato succinato glioxilato
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Al glioxilato se Ie afiade acetil-coenzima A par acci6n de la malato-sinta
sa. forrmindose malato:

CHO-COOH
+ + H20

CH,-CO-SCoA
malato-smtasa )

HC-CH-COOH
I + CoA
CH2-COOH

malato

Por la acci6n conjunta de la isocitrato-liasa y la malato-sintasa se trans
forman de esta manera un mol de isocitrato y un mol de acetil-CoA en dos
moles de acido dicarb6nico (C). Por una parte. estos ultimos pueden
transfarmarse en piruvato, par la enzima malica, 0 en fosfoenolpiruvato.
por la fosfoenolpiruvato-carboxiquinasa, y desviarse asf hacia la gluco
neogenesis.

Por otra parte, proporcionan oxalacetato para la reacci6n de la citrato-sin
tasa. y con ello sillares para la biosfntesis. El ciclo del acido glioxflico
parece imprescindible para los suministros del ciclo de los acidos tricar
boxllicos cuando se transforma glueosa, piruvato u otros compuestos car
bonados.

Glioxilato como sustrato. Cuando como fuente de C actua el glioxilato 0

alguno de sus precursares (glicolato, urea) se inducen los enzimas de la
via del D-glicerato. Mediante la tartronato-semialdehfdo-sintasa (tam
bien llamada glioxilato-carboligasa) se transfarman dos moleculas de
glioxilato en el semialdehfdo del acido tartr6nico (2-hidIOxi-3-oxopIOpa
nato) con liberaci6n de anhfdrido carbonico. Este aldehfdo se reduce
mediante una reductasa espedfica a glicerato y este ultimo se fosfarila a
3-fosfoglicerato.

2[H] CO2 eOOH 2[H] eOOH
eOOH ---L eOOH -L I

@'
I

2 I 2 I HC-OH HC-OH
CH20H <D CHO ® I I

CHO CH20H
glicolato glioxilato 2-hidroxi-3- D-glicerato

oxopropanato

<D giicolato-oxidasa

® tartronato-semialdehido-sintasa

® tartronato-semialdehido-reductasa

@ giicerato-quinasa COOH
I

HC-OH
I

CH2-O-@

3-fosfoglicerato
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EI acetil-CoA formado por la via ordinaria entra en el cicio de los acidos
tricarboxilicos (vease Fig. 17.16 en la pagina 277). EI enzima malato-sin
tasa se encarga del suministro de productos intermediarios; cataliza la
reacci6n de transformaci6n de otra molecula de glioxilato con acetil-CoA
hasta malato.

Los enzimas del metabolismo basico estan siempre presentes cuando las
celulas crecen sobre glucosa como sustrato, mientras que los enzimas
implicados en los ciclos accesorios son inducibles. Durante el crecimien
to con glucosa el contenido en estos enzimas es muy bajo y a veces casi
no se pueden demostrar. Se habla de un nivel basal de actividad enzimari
ca. Tan s610 cuando se trasladan las celulas a un medio que contenga ace
tato 0 glioxilato como unica fuente de energia y carbono se induce la for
maci6n de los enzimas antes indicados.

EI contenido en enzimas de las celulas totalmente inducidas puede ser cien
veces el nivel basal 0 aun mas. La determinaci6n de las actividades de los
enzimas antes indicados, antes y despues del cambio de sustrato permite
comprobar si se ha dado una inducci6n enzimatica por el sustrato. Si se ha
formado el enzima puede estarse seguro que esta implicado en la trans
formaci6n del nuevo sustrato. La confirmaci6n absoluta se tiene no obs
tante, cuando se trabaja con compuestos marcados radioactivamente
demostrando los aromos marcados en los productos intermedios y finales
del metabolismo.

No debe tenerse la impresi6n de que todos los enzimas implicados en la
transformaci6n de los azucares forman siempre parte del conjunto de enzi
mas de la celula, esto es, que sean constitutivos. Si las celulas bacterianas
crecen por ejemplo sobre acetato, unicamente se formaran aquellos enzi
mas del metabolismo de la glucosa que esten implicados tambien en la
gluconeogenesis; los enzimas que participan exclusivamente en la degra
daci6n de la glucosa s610 se encuentran en muy pequefias cantidades, 0 no
son demostrables, en celulas crecidas sobre acetato.

Si a las celulas se les proporciona simultaneamente dos sustratos, fre
cuentemente s610 se utiliza uno de ellos. Durante el crecimiento de
Escherichia coli 0 de algunos pseudomonas en un medio con glucosa y
acetato se utiliza primero la glucosa. No se forman los enzimas necesarios
para la utilizaci6n del acetato mientras haya glucosa disponible. Se habla
entonces de una represi6n por catabolito de los enzimas necesarios para
la utilizaci6n del acetato. Mas detalles acerca de la regulaci6n de la sinte
sis enzimatica se trataran en el capitulo 16 (Regulaci6n del metabolismo,
pag.549).
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7.6 Biosfntesis de algunos compuestos
de bajo peso molecular

Biosintesis de 16S aminoacidos. La mayorfa de los microorganismos y las
plantas verdes son capaces de sintetizar de novo los 20 aminmicidos nece
sarios para la sintesis proteica. Los esqueletos carbonados de los aminml
cidos proceden de los metabolitos de las vias del metabolismo interme
diario. Los grupos amino se introducen por una aminaci6n directa 0 por
transaminaci6n. La transferencia de nitr6geno inorganico a un enlace
organico tiene siempre lugar a traves del amonio. EI nitrato, nitrito y nitr6
geno molecular se reducen primero en la asimilaci6n a amonio y entonces
pasan al compuesto organico (Fig. 7.17. numeros 1,2 Y3).

Pocos aminoacidos pueden resultar de una aminacion directa con iones
amonio libres. En la asimilaci6n primaria de amonio participan la L-glu
tamato-deshidrogel1asa (6) y la L-alanina-deshidrogenasa (7); reducen y
aminan a los 2-oxoacidos; aqui no interviene el ATP. La formaci6n de
glutamina a partir de glutamato esta catalizada por la glutamina-sintetasa
(4). Este enzima tiene una afinidad por los iones amonio muy superior
(valor de Kill menor) que las deshidrogenasas indicadas, y por eso es acti
vo aun cuando las concentraciones de NH4+ sean extremamente bajas;
para la formaci6n de glutamina se requiere ATP. EI grupo amida de la
glutamina puede transferirse al 2-oxoglutarato mediante la glutamato-sin
tasa (5). Este sistema de introducci6n de nitr6geno amoniacal en molecu
las organicas 10 sintetizan y utilizan aparentemente las bacterias y las
plantas siempre que la concentraci6n de iones amonio que tienen a su dis
posici6n sea baja (inferior a 1 mmoUI), sobre todo tambien durante la fija
ci6n de N2 .

La mayoria de los aminoacidos restantes obtienen sus grupos amino por
transaminacion a partir de los aminoacidos primarios. Entre los amino
acidos libres que se encuentran en el citoplasma el glutamato es el que
esta en mayor concentraci6n (mas de la mitad del "pool" de aminoacidos).

Se han investigado bien las vias seguidas por los microorganismos para
sintetizar los 20 aminoacidos. La sintesis se inicia a partir de compues
tos sencillos del metabolismo intermediario (piruvato, 2-oxoglutarato,
oxalacetato 0 fumarato, eritrosa-4-fosfato, ribosa-5-fosfato y ATP). En la
mayoria de los aminoacidos el grupo amino se introduce por transami
naci6n en el ultimo paso de la sintesis. Algunos aminoacidos proceden
de varias transformaciones a partir de otros aminoacidos y no requieren
una transaminaci6n. Los aminoacidos pueden ordenarse en grupos aten
diendo a sus vias biosinteticas comunes, tal como se refleja en la figura
7.18. La sintesis de los aminoacidos implica distinto mimero de pasos
enzimMicos; resulta notable que para el hombre sean esenciales aquellos
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~
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Fig. 7.17 Principales vias de asimilaci6n de nitr6geno. Los iones amonio que se
encuentran en el medio de cultivo son captados directamente por la celula (1). Los
iones nitrato se reducen a amonio a traves de la via de la nitratoreducci6n asimilato
ria (2) y el nitr6geno molecular (dinitr6geno) por la fijaci6n de nitr6geno (3). En un
compuesto organico el nitr6geno amoniacal se transfiere con participaci6n del ATP
a traves de la glutamina, 0 sin gasto de ATP por amonificaci6n reductiva del 2-oxo
glutarato 0 del piruvato.

aminoacidos que s610 pueden obtenerse a traves de un camino especial
mente largo.

EI esclarecimiento relativamente rapido de las vias biosinteticas, estas y
otras, se debe a la utilizaci6n de mutantes aux6trofos de hongos y espe
cialmente de bacterias. La auxotroffa de muchos mutantes se debe a la per
dida de la capacidad para formar un enzima biosintetico; para crecer nece
sitan par tanto el producto final de la via sintetica bloqueada par el defec
to enzimMico. Estos mutantes tienen ademas otra caracterfstica favorable:
no creeen unicamente con el producto final de la via bloqueada, sino tam
bien con los productos intermedios entre el enzima defectuoso (el "blo
queo") y el producto final. Par otra parte, el sustrato del enzima bloquea
do se excreta con frecuencia, esto es, cuando el enzima defectuoso es b, se
excreta el producto intermedio B.

A enzima a ) B .n,im. b ) C enzima c ) D .n,im. d ) producto final

Par ello, algunos mutantes pueden alimentar a otros mutantes que esten
bloqueados en distintos productos de la misma via biosintetica, de modo
que un mutante con un bloqueo posteriar (fallo en el enzima d) suminis
tra a otro mutante con un bloqueo anterior (fallo en el enzima b) con el
intennediario que Ie falta. Mediante pruebas de nutrici6n cruzada (sin
trofismo) pueden ordenarse los mutantes en una serie, de modo que cada
una nutra a la siguiente. Mediante el aislamiento de los productos in
termedios excretados, purificaci6n de los enzimas biosinteticos, y tam-
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Fig.7.18 Sintesis de los veinte aminoacidos necesarios para la sintesis pro
teica a partir de compuestos sencillos del metabolismo intermediario.

bien con ayuda de otros metodos, pudieron esclarecerse ya muchas vias
biosinteticas.

Biosintesis de nucle6tidos. Los nucleotidos puricos y pirimidinicos son
los componentes de los acidos nucleicos; forman parte ademas de varios
coenzimas y se utilizan para activar y transportar aminoacidos, azucares,
componentes de la pared celular y Ifpidos. La sintesis de los nucleotidos
puricos tiene una via comun, que no se bifurca hasta eI nivel de los acidos
adenflico y guanflico. Los nucleotidos de piridina se sintetizan tambien a
traves de una sola via, que se bifurca a partir del <icido uridflico.

La pentosa componente de los nucle6tidos procede de la ribosa-5-fosfa
to. Esta puede formarse de dos modos distintos: de forma oxidativa a par-
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tir de la glucosa-6-fosfato a traves de la via oxidativa de la pentosafosfa
to. y de forma no oxidativa a partir de la fructosa-6-fosfato y el gliceral
dehido-3-fosfato mediante las reacciones de la transaldolasa-transceto
lasa (pag. 252). La ribosa-5-fosfato se utiliza para la sintesis de los nucle
otidos puricos y pirimidinicos en su forma energeticamente rica, como
fosforribosildifosfato. La reduccion de la ribosa a desoxirribosa se reali
za a nivel del ribonucleotido y transcurre segun diversos mecanismos de
reaccion.

Biosintesis de las grasas. Las grasas 0 Ifpidos son por una parte compo
nentes esenciales de las membranas citoplasmaticas y paredes celulares, y
por otra sirven como material de reserva. En las grasas bacterianas predo
minan los acidos grasos (de C 14 a Cs) saturados y con un enlace no satu
rado; parece que no hay acidos grasos con mas enlaces no saturados, ni
esteroides, y los trigliceridos tambien son raros. De gran importancia son
los lipidos complejos; estan compuestos por glicerina, que tiene dos gru
pos hidroxilo esterificados por acidos grasos; el tercer grupo hidroxilo esta
esterificado por fosfato 0 un azucar. El residuo fosfato, a su vez, esta
unido a serina, etanolamina 0 glicerina. Entre estos Ifpidos demostrados ya
en muchas bacterias se encuentran fosfatidilinositol, fosfatidilglicerina y
fosfatidiletanolamina.

La biosintesis de los acidos grasos de cadena larga consiste en una adicion
y reduccion de grupos acetato. Para incrementar la capacidad reactiva del
grupo metilo del acetil-CoA se carboxila previamente en una reaccion que
es biotina-dependiente:

CH3-CO-SCoA + CO2 + ATP + H20 --7 HOOC-CH2-CO-SCoA + ADP + P,

formandose malonil-CoA. Un grupo carboxilo se libera en forma de anhf
drido carbonico en el curso de las reacciones de condensacion subsi
guientes. La sintesis de los acidos grasos se realiza en un complejo mul
tienzimatico y sigue la siguiente ecuacion:

CH3-CO-CoA + 7 malonil-CoA + 14 NADPH2 --7

palmitil-CoA + 14 NADP + 7 CO2 + 7 CoA + 7 H20

7.7 Asimilaci6n de sustancias par la celula

Antes de que un nutriente pueda ser transformado en la celula tiene que
atravesar las cubiertas celulares. La pared celular no ofrece ninguna resis
tencia significativa a las moleculas pequefias y a los iones, pero retiene a
las macromoleculas con una masa molecular superior a 600. La capa celu
lar responsable del transporte de nutrientes al interior celular es la mem
brana citoplasmatica.
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Fig.7.19 Representaci6n esquematica de los cuatro mecanismos del trans
porte de sustancias al interior de la celula. Simbalas: circula raja = sustrata que
debe transportarse; C = (carrier) prateina permeasa; C con zona gris =carrier ener
getizado; PEP = fosfoenalpiruvato; HPr = proteina estable al calor; vease texto.

Los mecanismos de transporte de nutrientes a traves de la membrana
citoplasmatica son por 10 general especfficos; unicamente pueden captar
se aquellos sustratos para los que se dispone del sistema de transporte
correspondiente (Fig. 2.21 y 7.19). EI transporte va ligado a la presencia
de permeasas 0 translocasas especfficas. Se trata de protefnas de membra
na y la denominacion indica ya que las protefnas tienen un canicter enzi
matico, esto es, pueden estar condicionadas a la induccion por el sustrato,
son especfficas del mismo y solo se forman en condiciones en que sea
posible la sfntesis proteica.

El concepto de transporte tiene en biologfa celular varios significados dis
tintos. Si consideramos unicamente los procesos de transporte en la mem
brana citoplasmatica 0 a su traves, pueden diferenciarse inicialmente dos
tipos de transporte, el primario y el secundario. Entre el transporte pri
mario se cuentan aquellos procesos que conducen al desplazamiento de
iones como el H+ y el K+, y que conducen asf a una modificacion del
potencial electroqufmico. La fuerza motriz de los procesos de transporte
son los transportes electronicos respiratorio 0 fotosintetico, 0 bien bombas
ionicas impulsadas por el ATP (A TPasas), 0 por descarboxilacion de
metabolitos (oxalacetato, metilmalonil-CoA. glutaconil-CoA).

Como transportes secundarios de membrana se reunen a todos los pro
cesos de transporte cuya fuerza motriz son los potenciales electroqufmi
cos, que conducen a la entrada de metabolitos 0 iones al interior de la celu
la (int1ujo) 0 a su salida (et1ujo). Los procesos tratados aquf bajo el apar-



7.7 Asimilaci6n de sustancias por la celula 285

tado 7.7 condicionados al potencial electroqufmico hay que incluirlos en
el transporte secundario.

Desde el punto de vista del mecanismo de transporte se diferencian varios
procesos, de los que tan solo dos permiten el transporte, pero no acumu
lacion en la celula; frente a ellos, se encuentran varios procesos de trans
porte activo que conducen a la acumulacion de sustancias en la celula
(Fig. 7.19 y 7.20).

%
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"§
~
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o
o Concentraci6n de sustrato

Fig. 7.20 Curvas de saturaci6n de sustrato en la captaci6n de dos sustratos
por celulas bacterianas intactas, medidas por las tasas de consumo de 0, (tasa
respiratoria). La asimilaci6n activa y pasiva de sustrato puede reconocerse por el
curso de la curva. Como el sustrato A es captado por transporte activo y se acumu
la en la celula, la respiraci6n alcanza la tasa maxima ya con concentraciones de sus
trato muy bajas. EI sustrato B se asimila pasivamente, por 10 que la tasa respiratoria
alcanza su nivel maximo s610 con concentraciones de sustrato relalivamente alias
(aprox. 10-20 mmol/I).

Difusion pasiva. La penetracion inespecffica de sustancias al interior de
la celula se denomina difusion simple 0 pasiva. Para la difusion son deter
minantes el tamaiio de la 11l0leClJla y sus caracteristicas lipOfilas. Las velo
cidades de transporte son pequefias. Estos procesos no han podido demos
trarse para los azucares y son poco probables. Por difusion pasiva se asi
milan probablel1lente venenos no polares, inhibidores y otras sustancias
extrafias a la celula.

Difusion facilitada. En el curso de la difusion facilitada el nutriente del
medio de cultivo penetra en la celula segun su gradiente de concentracion.
EI proceso es posible gracias a una perl1leasa especffica del sustrato. Es
independiente de la energfa metabolica necesaria; la velocidad de trans
porte depende en un amplio margen de la concentracion de sustrato en el
medio (Fig. 7.20). EI nutriente no puede almacenarse en la celula en con
tra de un gradiente de concentracion.
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Transporte activo. EI transporte activo y la translocacion de grupo tienen
en comun con la difusion facilitada la participacion de protefnas de trans
porte especfficas del sustrato. Se diferencian no obstante de la difusion
facilitada en que el transporte requiere un gasto energetico.

Si hay energfa metabolica disponible la sustancia puede almacenarse en la
celula en contra de un gradiente de concentracion. La diferencia basica
entre el transporte activo y la translocacion de grupo radica en la natura
leza del producto que se cede al interior de la celula.

En eJ transporte activo se libera en el citoplasma la misma molecula que
se ha tornado del medio de cultivo. Durante la translocacion de grupo se
modifica la molecula en el transporte, por ejemplo, se fosforila.

Los modelos ideados para explicar el transporte activo tienen en comun
que en la membrana hay protefnas de transporte especfficas, cuyo nombre
indica la funcion: permeasas, translocasas, protefnas translocadoras 0

"carrier". Los procesos de transporte se diferencian priricipalmente por la
forma en que se suministra la energfa para el transporte, por un potencial
de protones t1p (vease Fig. 7.21) 0 bien por ATP 0 fosfoenolpiruvato
(Fig. 7.19 y 7.21).

Para el transporte demuchas sustancias, entre ellas ionesorganicos e inor
ganicos, asf como azucares, la energfa procede del potencial de protones
t1p (vease pag. 269 y sig.). Las celulas bacterianas mantienen el potencial
de protones bombeando continuamente protones y otros iones (Na+) hacia
el exterior de la celula. En la membrana se localizan protefnas especfficas
de transporte.

Cada una de estas proteinas tiene una funcion muy determinada. Existe,
por ejemplo, una protefna, que cataliza el paso simultaneo y en la misma
direccion de un proton y una molecula de azucar (lactosa, melibiosa,
glucosa). Se habla en este caso de un simporte de dos (0 mas) sustan
cias. Otras protefnas de transporte catalizan el pasosimultaneo de dos
sustancias, pero en sentido inverso, por ejemplo, un proton y otro ion
(Na+ 0 un acido organico); aquf se habla de antiporte. Los iones que
movilizan a los azucares son probablemente siempre iones H+ 0 Na+. En
los procariotas predomina el simporte acoplado al H+ yen los eucariotas
al Na+.

Se ha podido demostrar por diversos metodos que, efectivamente, en las
celulas bacterianas se encuentran estas proteinas de transporte: (a) por
aislamiento e inclusion de las protefnas transportadoras reguladoras
purificadas en protoplastos, 0 en los llamados liposomas y (b) por aisla
miento de mutantes defectivos que carecen de las protefnas correspon
dientes y de su funcion especffica. EI transporte realizado por el poten-
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Transporte por potencial de protones

cotransporte
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Fig. 7.21 Representaci6n conjunta de los sistemas para el transporte de iones
y otros metabolitos a traves de la membrana citoplasmatica.

cial de protones representa probablemente el mecanismo mas habitual de
captaci6n activa de sustratos.

La suposici6n de la participaci6n de proteinas carrier especificas en el transporte
de iones se confirma por la acci6n de algunos antibi6ticos y sustancias sinteticas.
Se trata de ion6foros; son compuestos de una masa molecular relativa baja (500
2000), cuya cara extema es hidrof6bica y la intema hidr6fila. Debido a la hidrofo
bicidad difunden en la membrana Iipidica. El antibi6tico con funci6n de ion6foro
mas conocido es la valinomicina; difunde en la membrana y cataliza el transporte
(uniporte) de K+, Cs+, Rb+ 0 NH.+. En presencia de estos cationes en el medio, con
duce a un equilibrio en la carga (en cierto modo un cortocircuito) y a una caida del
potencial de membrana. Otros ion6foros forman canales a traves de los que pueden
pasar los iones. Tambien existen compuestos sinteticos que incrementan la con
ductibilidad de protones de la membrana; el transportador de protones mas cono
cido es el FCCP (carbonil-cianuro-p-trifluorometoxi-fenilhidrazona); actua como
"desacoplante" de la sintesis de ATP con respecto al transporte de electrones, por-
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que se transportan protones at interior celular sin intervenci6n de la ATP-sintasa.
La investigaci6n del transporte de membrana ha aportado conocimientos esencia
les que concuerdan y confirrnan la teorfa quimiosom6tica de la transfonnaci6n de
la energfa.

Junto a los sistemas de transporte dependientes del potencial de protones
se dan tambien otros dependientes del ATP. Aquf tambien tienen un papel
protefnas de union periplasmicas (Fig. 2.29). La membrana citoplasmati
ca de las celulas animales no transporta protones y no establece ningun
gradiente de protones. EI potencial de membrana se establece probable
mente tan solo por mecanismos de bombeo dependientes del ATP, como
por ejemplo, la bomba de sodio y potasio, y el potencial de Na+ conduce
al simporte del nutriente Na+.

Translocacion de grupo. En la translocacion de grupo la molecula se
modifica qufmicamente durante el transporte; por ejemplo, se capta un
azucar como tal y se libera en el interior como azucar fosforilado.
Fructosa, glucosa, manitol y otros hidratos de carbona son asimilados por
el sistema de la fo.lfotranslerasa, dependiente del fosfoenolpiruvato
(PTS). En la translocacion de grupo estan implicadas cuatro protefnas
(Fig. 7.22). El enzima II es una protefna integrante de la membrana, forma
un canal y cataliza la fosforilacion del azucar. El grupo fosfato no se trans
fiere directamente del PEP, ~ino que en primer lugar un enzima I 10 lleva
a una protefna pequefia termorresistente (HPr). Su forma fosforilada,
HPr-P reacciona con el enzima III, una protefna de membrana periferica,
y la proteina II del canal transfiere el grupo fosfato al azucar. Los enzimas
II y III son especfficos para cada azucar, mientras que el enzima I y el HPr
estan implicados en el transporte de todos los azucares que se translocan
por el sistema PTS. En el transporte de algunos azucares no esta implica
do el enzima TIL La complejidad del PTS indica que el sistema no solo es
utiI para el transporte, sino que tambien tiene funciones reguladoras. Por

Fig.7.22 Transporte de glucosa por el sistema fosfoenolpiruvato: glucosa fos
fotransferasa (PTS). EI, Ell Y EIII = enzima I, enzima II y enzima III, HPr = proteina
estable al calor. Para aclaraciones, vease texto.
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ejemplo, los azucares captados par el sistema PTS inhiben el transporte y
la utilizacion de otros azucares que esten presentes simultaneamente
(vease apartado 16.1.3, Represion por catabolito).

Salida de sustancias. Acerca de la secrecion de metabolitos al medio se
conoce mucho menos que de los mecanismos de asimilacion. En la salida
de sustancias parecen tambien estar implicados tanto sistemas de trans
porte como de difusion no controlada. La excrecion de sustancias tiene
lugar cuando par una superproduccion se acumulan en la celula en con
centraciones anormales. La acumulacion puede deberse a una oxidacion
incompleta, a un fallo en la regulacion 0 a la fermentacion.

Transporte del hierro. Los microorganismos disponen de mecanismos
especiaIes para el transparte al interior de la celula del hierro, que es un
macroelemento. En condiciones anaerobicas se presenta como iones de
hierro II (ferrosos); su concentracion puede ser como maximo 10-1 mol/I,
y no limita por tanto el crecimiento. En un medio aerobico a pH 7,0 el hie
rro se encuentra no obstante como complejo de hidroxido ferrico (III).
Este es practicamente insoluble; la concentracion en iones de hierro III es
tan solo de 10- 18 mol/I. No es por ello sorprendente que los microarganis
mos excreten sustancias que solubilicen el hierro, que fijan los complejos
de iones de Fe3+ y asf los transpartan. A estas sustancias se Las denomina
siderOforos; se trata casi sin excepcion de sustancias hidrosoLubLes de
bajo peso molecular « 1500) que fijan al hierro par coordinacion con una
elevada especificidad y afinidad (constante de estabilidad aprox. 1030). Con
respecto a la naturaleza de los ligandos del hierro se diferencia entre feno
latos e hidroxamatos. A los primeros pertenece La enterobactina; tiene seis
grupos hidroxilo fenolicos y es excretada par algunas enterobacterias. La
farma sin hierro, enterobactina, llega al medio, fija al hierro y la ferri-ente
robactina es asimilada. Por hidrolisis enzimiitica de la enterobactina car
gada con el hierro en la celula queda el hierro libre (Fig. 7.23). Los pig
mentos f1uorescentes amarillo verdosos segregados por Pseudomonas
putida y P. aeruginosa tienen tambien funcion de sideroforos (pag. 87).

Muchos hongos producen felTicromos con el mismo fin; se trata de side
roforos del grupo del hidroxamato. Son hexapeptidos cfclicos, que fijan al
hierro ferrico a traves de tres grupos hidroxamato. Se excretan igualmen
te como compuestos sin hierro, 10 fijan en el medio y 10 vuelven a asimi
lar en forma de ferricromo. En la celula se reduce a Fe2+, para el que el
ferricromo tiene poca afinidad y asf se libera. Funcion semejante cumplen
la ferrioxamina (en actinomicetos), la micobactina (en micobacterias) y la
exoquelina (tambien en micobacterias).

Los sideroforos se excretan al medio por los microarganismos en general
cuando el hierro limita el crecimiento. La excrecion es consecuencia de
una desrepresion de la sfntesis del sideroforo. En presencia de hierro liga-
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Fig. 7.23 Ejemplos de mecanismos de transporte del hierro en celulas de mi
croorganismos con sider6foros. Arriba se representa el sistema de muchas bac
terias con la enteroquelina; abajo el sistema del ferricromo de muchos hongos.

do en complejos, soluble, se sintetizan los sideroforos solo en pequefias
cantidades y se retienen en la pared celular. Entonces sirven unicamente
para el transporte del hierro al interior de la ceIula.

En relacion con esto resulta interesante que el mantenimiento del medio
sin hierro es uno de los mecanismos de defensa de los organismos supe
riores. En ellos se encuentran protefnas fijadoras del hierro que 10 fijan tan
fuertemente que ya no esta disponible para los microorganismos y no per
mite su crecimiento, por ejemplo en la clara de huevo (conalbumina), en
la leche, en las lagrimas y en la saliva (lactotransferrina), 10 mismo que en
el suero sangufneo (serotransferrina). En la clara de huevo no pueden cre
cer bacterias inoculadas si simultaneamente al inoculo no se inyectan
iones de hierro (en forma de citrato ferrico amonico). En otras palabras: el
hierro tiene un papel importante en las interrelaciones entre los organis
mos superiores y las bacterias. La batalla la gana aquel que produzca un
quelante del hierro con mayor poder de fijacion.
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8. Fermentaciones especiales

Se encuentran microorganismos fermentadores en todos aquellos lugares
de la naturaleza donde haya compuestos organicos y el oxfgeno no este
presente. Las bacterias capaces de fermentar se encargan en la economia
de la naturaleza de las degradaciones iniciales de los biopolfmeros que
han sido transportados a lugares a los que el oxfgeno no hene ningun acce
so. Las bacterias fermentadoras se instauran nipidamente en los habitats
sin oxfgeno (es decir, anoxicos), siempre que las demas condiciones 10
permitan. La celulosa es el polfmero mas abundante de los sedimentos de
lagos y lagunas, asf como en biodigestores, y es degradada por fermenta
cion. Una gran parte de la celulosa consumida en la alimentacion por los
animales herbfvoros se libera de nuevo sin digerir. Si este detritus que
contiene celulosa lIega a zonas anoxicas, es digerido por clostridios anae
robicos estrictos. Los productos de fermentacion resultantes, entre ellos
alcoholes, acidos arganicos, anhfdrido carbOnico e hidrogeno quedan a
disposicion de otras bacterias, quienes, a traves de fermentaciones espe
ciales y respiracion anaerobica, producen finalmente metano y, en presen
cia de sulfato, sulfhfdrico. Las fermentaciones inician asf la Hamada
"cadena alimentaria anaerobica" .

En los sedimentos de los lagos de agua dulce y en la panza de los rumian
tes el hidrogeno y el acetato se transforman en metano por bacterias meta
nogenicas, y en los ecosistemas marinos anoxicos el hidrogeno y el sulfa
to se convierten en sulfhfdrico par bacterias sulfurogenas (respiradores de
sulfato).

sustrato organico
(fuente de energia y carbona simultaneamente)
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En la transformacion y conservacion de alimentos se utilizan los pro
ductos de fermentacion de los microorganismos desde hace milenios. A
modo de representacion, citemos la fabricacion de la cerveza, vino, :kido
lactico y leches acidas, col fermentada 0 el ensilado, el queso y la levadu
ra de panaderfa. Muchos fermentadores son bacterias anaerobicas estric
tas. Otras son anaerobicas facultativas, que pueden crecer tanto en pre
sencia como en ausencia de oxfgeno. EI oxfgeno no participa en los pro
cesos fermentativos, y la definicion de L. PASTEUR "la fermentation est la
vie sans I' air" se mantiene valida en la investigacion basica. El termino
fermentacion ha adquirido una significacion mas amplia en la Micro
biologfa industrial (tambien Hamada hoy dfa Biotecnologfa microbiana).
Como los recipientes con agitacion en los que tienen lugar las transfor
maciones aerobicas son los mismos en los que se realizan las fermenta
ciones anaerobicas clasicas, se habla de fermentacion cuando se trata de
cualquier proceso microbiano para la obtencion de productos (metabolitos
o biomasa), y a los recipientes se les denomina fermentadores de forma
equfvoca.

Fermentacion. Tal como ya se ha sefialado anteriormente, la premisa
basica para el metabolismo celular es la obtencion de energfa metabolica.
De las tres posibilidades para regenerar el ATP, respiracion, fermentacion
y fotosfntesis, la fermentacion es la mas sencilla de todas. La fermentacion
es un proceso metabolico regenerador de ATP en el que los productos en
que se divide el sustrato organico sirven a la vez de dadores de hidroge
nos y de aceptores de hidrogenos. Las transformaciones que conducen ala
fosforilacion del ADP son reacciones de oxidacion. La celula se libera del
carbono oxidado en forma de anhfdrido carbonico. Los pasos de oxidacion
son deshidrogenaciones; el hidrogeno es transferido al NAD. Como acep
tores del hidrogeno presente en forma de NADPH2 actuan productos inter
mediarios de la degradacion del sustrato. En la regeneracion del NAD
estos se reducen, y los productos de reduccion obtenidos son excretados
por la celula.

En la fermentacion de los hidratos de carbona y de otros sustratos apare
cen -bien aisladamente 0 mezclados-Ios siguientes productos: etanol, lac
tato, propionato, formiato, butirato, succinato, capronato, acetato, n-buta
nol, 2,3-butanodiol, acetona, 2-propanol, anhfdrido carbonico e hidrogeno
molecular. Segun el producto de excrecion prioritario en cantidad, 0 mas
caracterfstico, se diferencia entre fermentacion alcoholica, lactica, propio
nica, acetica, butfrica y formica.

Regeneracion de ATP por fermentacion. En la fermentacion de la glu
cosa por los microorganismos, tal como se indica en el esquema siguien
tc, se regeneran de I a 4 moles de ATP:
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Teniendo en cuenta el gran numero de posibles productos de fermenta
cion, resulta sorprendente que en la transformacion de energfa en el cursu
de la fosforilacion a nivel de sustrato unicamente participen unas pocas
reacciones; entre elias presentamos a las tres mas importantes.

La mayorfa de los fermentadores unicamente utilizan las transformaciones
catalizadas par la josjoglicerato-qllinasa (I) y la piruvato-quinasa (2) y
forman los aceptores de hidrogeno necesarios a partir de piruvato y acetil
cocnzima A. En la fermentacion de l mol de glucosa solo se regeneran 2
(hasta 3) moles de ATP, y como productos aparecen lactato, etanol, ace
tona. butirato, butanol, 2-propanol, 2,3-butanodiol, caproato, acetato,
anhfdrido carbonico e hidrogeno.

La incorporacion de la acetato-quinasa. vease reaccion (3), da a las bac
terias la ventaja de regenerar mas ATP. EI acetilfosfato se forma por trans
formacion del acetil-CoA con P; y ayuda de lajos{otransacetilasa:

acetil-CoA + p,~ acetilfosfato + CoA

Ademas el acetilfosfato se puede farmar gracias a lafosfocetolasa a partir
de fosfoazucares (xilulosa-5-fosfato, fructosa-6-fosfato). EI que una bac
teria pueda utilizar la reaccion de la acetato-qllinasa depende de las posi
bilidades de que disponga para liberar hidrogeno molecular (H2). Para
equivalentes de reduccion (electrones) que (transportados a protones y)
puedan ser liberados como hidrogeno molecular, la celula fermentadora
no necesita sintetizar ningun aceptor de hidrogenos. Para comprender las
relaciones debemos profundizar en los mecanismos de liberacion de H2 .
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Las bacterias anaer6bicas oxidan el piruvato a acetil-CoA por dos vfas
(vease oxidaci6n del piruvato, reacci6n (2) y (3), pag. 254). En la reacci6n
catalizada por la piruvato-ferredoxina-oxidorreductasa (tipo clostridial)
se reduce la ferredoxina. Su potencial redox es tan bajo (Eo' = - 420 mY)
que a traves de una hidrogenasa especial,jerredoxina Hz-oxidorreductasa
se puede liberar hidr6geno gaseoso:

2 FdH hidrogenasa ) 2 Fd + H
2

En la reacci6n catalizada por la piruvato formiato-liasa (tipo Enterobacte
riacea) se forma formiato ademas de acetil-CoA. Este puede romperse
mediante un sistema hidrdgeno-liasa:

formiato ----7 H2 + CO2

Ambos mecanismos para liberar Hz tienen en comun que los pasos prece
dentes (FdH y formiato) tienen un potencial redox muy bajo. Por ella, la
celula puede liberarse sin dificultades de los equivalentes de reducci6n
procedentes de la oxidaci6n del piruvato a acetil-CoA.

Por el contrario, el hidr6geno en forma de NADHz liberado en la deshi
drogenaci6n del gliceraldehfdo-3-fosfato es transferido en la mayorfa de
las bacterias anaer6bicas a aceptores organicos de hidr6geno. No obstan
te, muchas bacterias disponen de la posibilidad de liberar tambien estos
equivalentes de reducci6n en forma de Hz. Para ella disponen de un enzi
rna que interactua entre el NADHz y la ferredoxina. Este enzima, NADHz
ferredoxina-oxidorreductasa, cataliza la reacci6n:

NADH2 + 2 Fd ----7 NAD + 2 FdH

Del FdH puede liberarse Hz mediante una hidrogenasa. Como sea que
estas reacciones van ligadas a un incremento en el potencial del hidr6geno

.(de Eo' =- 320 mV para el NADHz a Eo' = - 420 mV para la ferredoxi
na) y el equilibrio es desfavorable para la liberaci6n de hidr6geno, las
reacciones unicamente pueden transcurrir cuando el hidr6geno molecular
liberado se va alejando continuamente. Los organismos capaces de liberar
Hz a partir del NADH2 pueden servirse de esta forma elegante de libera
ci6n s610 cuando viven en cultivo mixto con bacterias que consuman con
tinuamente el hidr6geno formado. Esto es 10 que sucede en la naturaleza.
Se habla de un transporte de hidr6geno de una celula a otra (transferencia
interespecffica de hidr6geno) y de un tipo especial de simbiosis en las aso
ciaciones microbianas.

Naturalmente, las bacterias capaces de eliminar el hidr6geno del NAD en
la forma descrita como Hz, no necesitan formar aceptores del NADHz a
partir del acetil-CoA. Por ella pueden transformar acetil-CoA en acetil-
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fosfato y regenerar ATP en la reacci6n de la acetato-quinasa. Segregan
fundamentalmente acetato y en la fermentaci6n de I mol de glucosa pue
den regenerar hasta 4 moles de ATP (Ruminococcus albus, pag. 331).

Papel de los fermentadores en la economia de la naturaleza. Los fer
mentadores participan esencialmente en el cicio de la materia en la natu
raleza. La celulosa que llega a zonas anaer6bicas de los sedimentos del
suelo se fermenta, y se producen productos de fermentaci6n antes indica
dos, entre ellos casi siempre hidr6geno. EI hidr6geno se encuentra al prin
cipio de una cadena alimentaria anaer6bica, cuyos productos principales
son el metano y/o el sulfhidrico:

En los sedimentos de los lagos de aguas dulces y en la panza de los
rumiantes el Hz se transforma a metano por las bacterias metanogenicas,
y en los ecosistemas marinos anaer6bicos a sulfhidrico con sulfato por las
bacterias reductoras de sulfatos.

8.1 Fermentaci6n alcoh61ica por levaduras y bacterias

EI etanol es uno de los productos de la fermentaci6n de los azucares mas
abundante entre los microorganismos. lncluso en las plantas y muchos
hongos se almacena etanol en condiciones anaer6bicas. Los principales
productores de alcohol son levaduras, sobre todo cepas de Saccharomyces
cerevisiae. Las levaduras, al igual que la mayorfa de los hongos, son orga
nismos de respiraci6n aer6bica; en ausencia de aire fermentan los hidratos
de carbona a etanol y anhidrido carb6nico. EI alcohol aparece tambien
como producto principal 0 secundario de la fermentaci6n de hexosas 0

pentosas en muchas bacterias anaer6bicas y aer6bicas facultativas.

Formaci6n de etanol por levaduras

Las levaduras han sido un objeto de investigaci6n preferencial en el estu
dio de las vias del metabolismo basico antes citadas. Ya GAy-LuSSAc
(1815) formul6 la transformaci6n de la glucosa a etanol en su forma
actual:
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La fermentacion normal de la glucosa por la levadura. La fermenta
ci6n de la glucosa a etanol y anhidrido carb6nico por las levaduras
(Saccharomyces cerevisiae) se realiza a traves de la via de la fructosa
bifosfato. La transformaci6n de piruvato a etanol implica dos pasos. En el
primero se descarboxila el piruvato par la piruvato-descarboxilasa (I) con
participaci6n de la tiaminapirofosfato, formandose acetaldehido; este se
reduce a etanol con NADHz mediante la alcohol-deshidrogenasa (2):

2I glucosa I
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En esta transferencia de hidr6geno se consume el hidr6geno liberado en la
deshidrogenaci6n de la triosa-fosfato: el balance de oxidaci6n-reducci6n
queda asi equilibrado.

Historia de la investigacion de la fermentacion por levaduras. Aqui no
podemos insistir en las disquisiciones, que hoy dia parecen curiosas, de si
la farmaci6n de alcohol a partir de azucar era "simplemente una acci6n
quimica de contacto" 0 si se trataba de la actividad de seres vivos. L.
PASTEUR aclar6 definitivamente la cuesti6n del origen de la fermentaci6n
y ya estableci6 que las levaduras a partir de una cantidad dada de azucar
y bajo condiciones aer6bicas, forman aproximadamente veinte veces mas
sustancia celular que bajo condiciones anaer6bicas. EI hallazgo de que el
oxigeno reprime la fermentaci6n se ha convertido, como "efecto
PASTEUR", en un ejemplo modelo de la regulaci6n metab6lica.

BUCHNER y HAHN observaron en 1896/97 que en un jugo obtenido molien
do con arena de cuarzo y sflice levaduras de cerveza se producia una fer
mentaci6n de azucares cuando este se afiadia. Esta fue la primera realiza
ci6n de un proceso bioquimico complejo fuera de la celula. En jugos de
levadura realizaron HARDEN y YOUNG (1926) el descubrimiento de que la
fermentaci6n de la glucosa requiere fosfato inarganico y que se fija en
forma de fructosa-I ,6-bifosfato. EI jugo de levadura fermenta la glucosa
segun la ecuaci6n de HARDEN-YOUNG:

2 C6H ,20 6 + 2 Pi~ 2 CO2 + 2 C2HsOH + 2 H20 + fructosa-1 ,6-bifosfato

Formas de fermentacion de NEUBERG. De mucha mas importancia que
la simplemente hist6rica son tambien los metodos y descubrimientos de
CARL NEUBERG. Demostr6 que no s610 la glucosa, sino que tambien el
piruvato, puede ser felwentado par la levadura. Par captaci6n del aldehi-



8.1 Fermentaci6n alcah61ica par levaduras y bacterias 297

do con sulfito de hidrogeno pudo demostrarse que el acetaldehfdo apare
ce como un producto intermediario. EI sulfito de hidrogeno no es practi
camente toxico para la levadura. Si se afiade sulfito de hidrogeno a leva
dura que esta fermentando la glucosa, precipita el acetaldehfdo como un
compuesto de adicion:

CH3-CHO + NaHS03~ CH3-CHOH-S03Na

Debido a ello se fonna un nuevo producto de fennentacion, la glicerina;
simultaneamente disminuye la produccion de etanol y anhfdrido carbonico.

La fermentacion en presencia de sulfito de hidrogeno se ha empleado en
la industria para la obtencion de glicerina. La produccion de glicerina se
basa en que el acetaldehfdo es captado y par tanto no puede funcionar
como aceptor de hidrogenos. En lugar del acetaldehfdo aparece la dihi
droxiacetona-fosfato como aceptor de hidrogenos; se reduce a glicerina-3
fosfato y se desfosforila hasta glicerina. La ecuacion de la fermentaci6n es
la siguiente:

glucosa + sulfito de hidr6geno~ glicerina + sulfito-acetaldehfdo + CO2

Esta fermentacion modificada de la levadura se conoce como "segunda
forma de fermentacion de NEUBERG". EI principia de captar algunos
metabolitos durante el proceso metabolico se utiliza de forma general en
bioqufmica como "procedimiento de captura".

Al afiadir una base (NaHC03, Na2HP04) a una fermentacion se lIega
igualmente a la formacion de glicerina, porque el acetaldehfdo se trans
forma en etanol y el acetato no puede realizar la funcion del aceptor de
hidrogenos; la ecuacion de la fermentacion se canace como "tercera
forma de fermentacion de NEUBERG":

2 glucosa + H20~ etanol + acetato + 2 glicerina + 2 CO2

La fennentacion normal por las levaduras la denomino NEUBERG como pri
mera fonna de fennentacion. Aceptaba que el 2-oxopropanal (meti19lioxal:
CHrCO-CHO) que aparece en la rotura no biologica de la fructosa era
tambien un producto intemlediario de la fennentacion de la glucosa.

Relacion de la levadura respecto al oxfgeno. EI proceso de fermentacion
de la glucosa por las levaduras es un proceso anaerobico; no obstante, las
levaduras son aerobicas. Bajo condiciones anaer6bicas las levaduras fer
mentan de una forma muy intensa pero casi no crecen. Can la aireacion se
reduce Ja fermentacion en favor de la respiraci6n. En algunas levaduras la
fermentacion puede reprimirse casi totalmente mediante una aireacion
intensa (efecto PASTEUR). PASTEUR descubrio este efecto hace ya mas de
cien afios en sus investigaciones acerca de los procesos de fermentacion
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durante la obtencion del vino. El efecto, no obstante, no se limita solo a las
levaduras sino que es una caracteristica de todas las celulas anaerobicas
facultativas, incluidas las celulas de los tejidos de los animales superiores.

El balance de la transformacion de la glucosa en una experiencia represen
tativa con levaduras se expresa en la tabla 8.1. La aireacion determina una
disminucion del consumo de glucosa y de la produccion de etanol y anhi
drido carbonico, y permite el crecimiento. Desde el punto de vista energe
tico estos resultados parecen comprensibles e indican un mecanismo de
regulacion extraordinariamente justificado: en condiciones anaerobicas
unicamente se forman 2 moles de ATP por mol de glucosa frente a los 3
moles de ATP durante la respiracion de la glucosa. La celula se adapta por
tanto, mediante la regulacion de la transformacion del sustrato, al grado de
eficacia en la ganancia energetica determinada por ambas condiciones.

La tabla 8.1. indica en la tercera columna los resultados de una experien
cia en la que la levadura se ha incubado en condiciones aerobicas en pre-

Tab. 8.1 Balance del consumo de glucosa por levaduras en incubacion aero
bica y anaerobica (a 25°C) ± 0,4 mmol 2,4-dinitrofenol (DPN}fl.

Anaer6bico Aer6bico Aer6bico + DNP

Utilizaci6n de la glucosa - 3,085 -1,950 - 3,020

Degradaci6n {fermentaci6n - 1,945 - 0,343 - 1,387
por oxidaci6n - 0,356 - 0,556

Degradaci6n de la glucosa - 1,945 - 0,699 -1,943

Asimilaci6n - 1,145 - 1,251 -1,077

Las cifras dan el consumo de glucosa por unidad de tiempo (de F. LYNEN, K.J.
NETIER, A. SCHUEGRAF YG. STIX, Phosphatkreislauf und PASTEuR-Effekt, Octavo colo
quio de la sociedad de quimica fisiol6gica, Mosbach, Springer-Verlag, Berlin, 1958).
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sencia de 0,4 mmoles de 2,4-dinitrofenol (DNP) por litro. El DNP es un
"desacoplante" de la fosforilacion de la cadena respiratoria; inhibe el aco
plamiento entre el transporte de electrones y la fosforilacion oxidativa y
deja a la respiracion sin el control de la fosforilacion. Por adicion de DNP
se elimina pnicticamente la fosforilacion en la cadena respiratoria, y el
hidrogeno liberado en el ciclo de los acidos tricarboxflicos queda energe
ticamente sin utilizar. Unicamente el "fosfato rico en energfa" producto de
la rotura del succinil-CoA puede ser utilizado. El resultado de estas expe
riencias, el aumento del consumo de glucosa bajo condiciones anaerobi
cas, esta de acuerdo con la accion desacoplante del DNP.

En la reaccion de PASTEUR parecen estar implicados varios mecanismos
de regulaci6n que actuan en el mismo sentido. Uno se desarrolla a nivel
del proceso de fosforilacion y puede explicarse por una competencia hacia
el ADP y el fosfato inorganico (Pi). La deshidrogenacion que tiene lugar
err la descomposicion del gliceraldehfdo-fosfato requiere fosfato y ADP:

gliceraldehfdo-3-fosfato + NAD + ADP + Pi --------7

3-fosfogliceralo + NADH2 + ATP

La transformacion del sustrato (glucosa) por la vfa de la fructosabifosfato
depende por tanto de la presencia de ADP y fosfato; sin ADP y sin fosfa
to no tiene lugar ninguna deshidrogenacion del gliceraldehfdofosfato. No
obstante, bajo condiciones aerobicas la fosforilacion en la cadena respira
toria compite por el ADP y el fosfato e igualmente conduce a la formacion
de ATP. Parece plausible que el flujo de glucosa, y por tanto tambien la
formacion de etanol, se yean limitados por la disminucion de las concen
traciones intracelulares del ADP y el fosfato. Si se desacopla la fosforila
cion respiratoria mediante el dinitrofenol, quedan de nuevo ADP y fosfa
to disponibles para la deshidrogenacion del gliceraldehfdo-fosfato y
aumenta el consumo de glucosa a los niveles aerobicos (Tab. 8.1).

Para la reacci6n de PASTEUR hay otro mecanismo de regulacion responsa
ble. El enzima fosfofructoquinasa se inhibe alostericamente por el ATP.
Sobre esta inhibicion por adenilacion insistiremos en el apartado
"Fosfofructoquinasa y efecto PASTEUR" (pag. 572).

Explicaci6n de la ecuaci6n de fermentaci6n segtin HARDEN Y YOUNG.
E] extracto de levaduras transforma la glucosa segun la ecuacion de fer
mentacion de HARDEN-YOUNG. La acumulacion de fructosa-l ,6-bifosfato
se debe a que el ATP en exceso en el sistema enzimarico no se consume
en reacciones que requieren energfa, como en la celula viva, sino que se
mantiene. En el extracto de levaduras no se encuentra ningunafosfatasa.
Como consecuencia, el ADP debe ser regenerado constantemente por la
fosforilacion de la glucosa en exceso, 0 bien de la fructosa-6-fosfato.
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Utilizacion de las levaduras. El hombre ha utilizado a las levaduras para
muchos fines. Ya antiguamente se eligi6 entre el gran numero de especies,
razas y cepas aquellas mas apropiadas. Las levaduras que respiran poco,
predominantemente fermentadoras, se utilizaban como "Ievaduras de
fondo 0 bajas" para la preparaci6n de la cerveza. Las levaduras que se
utilizaban para la formaci6n de etanol y vino asf como la levadura de
panaderfa son predominantemente "levaduras superficiales 0 altas".

La levadura de panaderia (Saccharomyces cerevisiae) debe hinchar la
masa por producci6n de anhfdrido carb6nico, y por tanto debe fermentar
intensamente. Se obtiene en tanques bajo una aireaci6n intensa. Como
producto secundario se forma siempre etanol. Mediante variaciones en la
aireaci6n y en el suministro de azucares pueden modificarse tambien los
rendimientos relativos en cuanto a levadura y alcohol. En el "proceso de
adici6n" se va anadiendo continuamente el azucar pero tan lentamente que
limita el crecimiento de la levadura. De este modo se evita la aparici6n de
productos de fermentaci6n y el azucar se utiliza en su totalidad para eJ cre
cimiento. Como fuente de nitr6geno se utiliza amonio. Las levaduras asi
milan los factores de crecimiento a partir de extractos de trigo.

Las levaduras de cervecerfa son generalmente levaduras de fondo (cer
vezas de Munich. Pils) y en mas raras ocasiones de levaduras superficia
les (cerveza blanca, ale, porter). En Centroeuropa la cerveza se obtiene,
preferentemente, a partir de cebada; como material de partida se elige una
cebada de fermentaci6n con el contenido proteico mas elevado posible y
con un contenido alto en almid6n. Como la levadura no tiene ninguna ami
[asa no puede fermentar el almid6n, sino s610 azucares; y el almid6n de la
cebada debe transformarse primero en azucar. Para esta amilolisis se
emplea la amilasa propia de la cebada que se forma durante el proceso de
germinaci6n de la semilla. Para ello se deja en primer lugar que los gra
nos de cebada se hidraten y comiencen a germinar; la malta verde asf for
mada se seea ("fija") a una temperatura determinada en la que se inte
rrumpe el proeeso de germinaci6n pero a la que los enzimas permanecen
aetivos. La malta fija se muele y se suspende en agua. A temperaturas
intermedias el almid6n se hidroliza en maltosa formandose el mosto. Se
sacan las glumulas que se encuentran en el mosto, se anade el lupulo, se
deja que hierva, se enfrfa y se ferrnenta entonees con levadura que se ha
cultivado previamente en los tanques de fermentaci6n.

Para obtener alcohol por fermentacion (etanol) se parte de los residuos de
la fabrieaei6n de azuear de cana (melazas) 0 a partir de patata. Alcohol
mueho mas barato se puede obtener a partir de los hidrolizados de las lejf
as sulffticas de las fabricas de pape!. Entre los azucares contenidos en la
madera unieamente pueden fermentarse a alcohol las hexosas, las pentosas
se utilizan en un proeeso posterior mediante otras levaduras (Endomyces
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lactis 0 bien especies de Torula) que las emplean como fuente de carbono;
estas levaduras se utilizan como ahmentaci6n animal rica en proteinas.

Muchos vinos alemanes se producen por una fermentaci6n espontanea del
mosto a partir de la levadura Kloeckera. Para reprimir la fermentaci6n
incontrolada por levaduras silvestres se afiaden frecuentemente levaduras
cultivadas puras 0 mezclas de Kloeckera y Saccharomyces de determina
das regiones vinfcolas. De mas importancia para el aroma del vino que la
propia levadura utilizada son, no obstante, las cepas de vino (Riesling,
Sylvaner, Miiller-Thurgau, Scheurebe, Kerner entre otros en Alemania) asf
como los factores climaticos y edaficos bajo los cuales ha crecido la uva.

Todos los lfquidos fermentados por levaduras contienen alcoholes: propa
nol, 2-butanol, 2-metilpropanol, alcohol amflico (pentanol) y alcohol iso
amflico (3-metilbutanol). Son productos del metabohsmo fermentativo
normal de la levadura y no se presentan unicamente en los medios nutriti
vos complejos ricos en aminoacidos. Los componentes principales de los
alcoholes son productos secundarios del metabohsmo de la isoleucina, la
leucina y la valina.

Formacion de etanol por bacterias

La vfa que sigue la levadura para la formaci6n de etanol (vfa de la fructo
sabifosfato, piruvato-descarboxilasa) la sigue entre las bacterias unica
mente Sarcina ventriculi.

A partir del pulque, el juga fermentado del agave (Agave americana), se
ais16 en Mejico una bacteria bacilar, de flagelaci6n polar. m6vil, capaz de
formar etanol. Esta bacteria, Zymomonas mobilis, descompone la glucosa
a traves de la via deI2-ceto-3-desoxi-6-fosfogluconato e hidroliza al piru
vato mediante la piruvato-descarboxilasa hasta acetaldehfdo y CO2• El
acetaldehido se reduce a etanol. Elanol, anhfdrido carb6nico y pequefias
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Fig. 8.1 Procedencia de los ;Homos de carbono del etanol a partir del esque
leto carbonado de la glucosa en su fermentaci6n.
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cantidades de acido lactico son los unicos productos de fermentacion.
Considerese que en el alcohol de agave se encuentran los Momos de car
bono de la glucosa 2 y 3 asi como 5 y 6, mientras que en el alcohol de
levadura, por el contrario, se encuentran los Momos de carbono 1 y 2, asi
como el 5 y 6 (Fig. 8.1).

En las fermentaciones de algunas Enterobacteriaceas y clostridios se forma
etanol como producto secundario. El nivel previa al etanol, el acetaldehi
do, no se libera, no obstante, a partir del piruvato directamente por la piru
vato-descarboxilasa sino que se forma por reduccion del acetil-CoA.

Las bacterias lacticas heterofermentativas (p. ej. Leuconostoc mesenteroi
des) forman alcohol a traves de una via totalmente distinta. La glucosa se
descompone mediante los primeros pasos de la via de la pentosafosfato
hasta pentosafosfato. Lafosfocetolasa actua sobre la xilulosa-S-fosfato:

xilulosa-5-fosfato + Pi ------7 acetilfosfato + gliceraldehido-3-fosfato

El acetilfosfato asi fOffilado se reduce mediante la aceta/dehfdo-deshidro
genasa y la a/coho/-deshidrogenasa hasta etano!. El otro producto de esci
sion, el gliceraldehido-3-fosfato, se reduce a lactato a traves del piruvato.

8.2 Fermentaci6n lactica y Lactobacteriaceas

Las bacterias del acido lactico se reunen en la familia de las Lactobacteria
ceas. A pesar de que el grupo morfologicamente se presenta como poco
homogeneo, compuesto por bacilos cortos y largos, asi como por cocos, es
un grupo relativamente bien caracterizado fisiologicamente. Todos los
pertenecientes a el son Gram positivos, no forman esporas (con la excep
cion de Sporo/actobacillus inu/inus) y son inmoviles (con excepciones).
Para la obtenci6n de energia dependen exclusivamente de los hidratos de
carbono y excretan acido lactico (lactato). En contraposicion a las
Enterobacteriaceas tambien productoras de lactato estas son fermentado
ras obligadas. No contienen heminas (citocromo, cata/asa). A pesar de su
ausencia, las Lactobacteriaceas pueden crecer con oxigeno atmosferico;
son anaer6bicas pero aerotolerantes; una bacteria que crezca aer6bica
mente sin cota/asa es probablemente una bacteria del acido lactico.

Requerimientos nutritivos y crecimiento. Otra caracterfstica de las bac
terias lacticas es la necesidad de requerimientos nutritivos. Ningun repre
sentante es capaz de reproducirse en un medio mineral con glucosa y sales
am6nicas. La mayoria necesitan una serie de vitaminas (lactoflavina, tia
mina, acido pantotenico, acido nicotinico, acido folico, biotina) y amino
acidos, purinas y pirimidinas. Por ello se cultivan preferentemente sobre
medios de cultivo complejos, que contienen cantidades relativamente altas
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de extracto de levadura, juga de tomate, suero e incluso sangre. Se ha visto
sorprendentemente que algunas bacterias del acido lactico (entre otros fer
mentadares) forman citocromos cuando se desarrollan sobre medios de
cultivo que contienen sangre e incluso son capaces de desarrollar una fos
forilaci6n en la cadena respirataria. Par ello, a las bacterias lacticas, 10 que
les falta es la capacidad para poder sintetizar la porfirina; si se afiaden par
firinas a los medios de cultivo, algunas bacterias lacticas son capaces de
formar los pigmentos con el grupo hemo correspondiente.

Hay que considerar, par tanto, a las bacterias del acido lactico como un
grupo metabolico que probablemente como consecuencia de su especiali
zaci6n para desarrollarse sobre leche y otros habitats ricos en nutrientes y
requerimientos nutritivos. han perdido la capacidad para la sfntesis de
muchos metabolitos. Par otra parte, disponen de una capacidad que les
falta a la mayarfa de los microorganismos; son capaces de utilizar el azu
car de la leche (lactosa). Esta capacidad la comparten con las bacterias
intestinales (p. ej. Escherichia coli). La lactosa no se presenta aparente
mente en el reino vegetal; la forman los mamfferos y la excretan con la
leche, 0 bien la captan mediante la leche. En la utilizaci6n de la lactosa
hay que ver por tanto una adaptaci6n a las condiciones ambientales del
tracto intestinal de los mamfferos. La lactosa es un disacarido que se
escinde antes de introducirse en las vfas de degradaci6n de las hexosas:

lactosa + H20 B-galactosidasa) o-glucosa + o-galactosa

EI enzimafl-galactosidasa se presenta en muy pocas bacterias. Uno de los
productos de escision. la galactosa se transforma, tras su fosforilacion por
una galactoquinasa especffica, en glucosa-I-fosfato por isomerizacion.

Debido a la producci6n de grandes cantidades de lactato hay que tampo
nar muy bien el medio de cultivo. Par 10 general se afiade carbonato cal
cico; sobre un agar nutritivo al que se Ie haya afiadido una suspension de
carbonato calcico ("agar-yeso") puede detectarse la producci6n de acido
alrededar de las colonias par los halos transparentes que las rodean.

Presencia y habitats. Los elevados requerimientos nutritivos y el tipo de
ganancia energetica (fermentaci6n pura) estan en consonancia con la dis
tribucion de las bacterias lacticas en la naturaleza. En el suelo y en el agua
no se encuentran casi nunca. Sus habitats naturales son:

a) Leche y sus productos de elaboraci6n (Lactobacillus lactis, L. bulgari
cus, L. helveticus, L. casei, L. fermentum, L. brevis; Lactococcus lactis,
Lactococcus diacetilactis);

b) Plantas intactas y en descomposicion (Lactobacillus plantarum, L. del
briickii, L. fermentum, L. brevis; Lactococcus lactis; Leuconostoc me
senteroides);
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c) lntestino y mucosas de hombre y animales (Lactobacillus acidophilus,
Bifidobacterium; Enterococcus faecalis, Streptococcus salivarius, S.
bovis, S. pyogenes, S. pneumoniae).

Enterococcus faecalis es un habitante nonnal del intestino humano, S. bovis
se haHa en los rumiantes. Muchos estreptococos son comensales inocuos de
las mucosas de la boca, de los 6rganos respiratorios, urinarios y sexuales.
Pertenecen a la Hamada flora epitelial. Su presencia impide que la pieI sea
colonizada por otros microorganismos, posiblemente pat6genos. Si se difi
culta el crecimiento de las bacterias hicticas de los epitelios, por ejemplo
debido a tratamientos intensivos con antibi6ticos (penicilina), con frecuen
cia tiene lugar una colonizaci6n de las mucosas con dermat6fitos pat6ge
nos, p. ej. con Candida albicans. Existe por tanto una base para dudar de
la eficacia de los banos excesivamente frecuentes con detergentes. Otros
estreptococos son pat6genos, parasitos de la sangre muy virulentos.

Mediante la formaci6n de grandes cantidades de lactato y debido a su tole
nlncih frente a los acidos, las bacterias lacticas se desarrollan rapidamen
te cuando· las condiciones ambientales son apropiadas. Por este motivo
resulta facil enriquecer y aislar bacterias lacticas sobre medios de cultivo
selectivos. Los lIamados "cultivos puros naturales" se encuentran en la
leche :lcida y en productos lacticos, pan fermentado, col fermentada, y en
habitats semejantes.

Degradacion de los hidratos de carbono y productos de fermentacion.
Segun su capacidad de fermentar la glucosa exclusivamente a lactato 0 de
dar simultaneamente tambien otros productos de fermentaci6n y anhidri
do carb6nico, se divide a las lactobacterias en homofermentativas y hete
rofermentativas (Tab. 8.2). Esta antigua diferenciaci6n esta de acuerdo
con las vias de degradaci6n de los azucares, basicamente distintas.

Fermentacion lactica homofermentativa. Las bacterias lacticas homo
fermentativas forman acido lactico puro 0 casi puro (90%). Descomponen
la glucosa utilizando la via de la fructosa-bifosfato, y por 10 tanto disponen
de los enzimas necesarios incluyendo la aldolasa y transfieren el hidr6ge
no Iiberado en la deshidrogenaci6n del gliceraldehfdo-3-fosfato hasta el
piruvato:

2 piruvato

Iglucosa I /«;
2@ 2~

2 Ilactato I ...__'--......;..CD_1_/~ /
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El que se forme D(-), L(+) 0 DL-lactato depende de la estereoespecificidad
del enzima implicado, la lactato-deshidrogenasa (I) y de la presencia de
una lactato-racemasa. Una pequefia parte del piruvato se descarboxila
hasta acetato, etanol y anhfdrido carb6nico, asf como hasta acetofna. Los
resultados de algunos experimentos parecen indicar que la magnitud de la
formaci6n de productos secundarios depende aparentemente de la presen
cia de oxfgeno.

Tab. 8.2 Bacterias del acido lactico ordenadas segun su morfologia (cocos 0

bacilos) y segun su tipo fermentativo.

Cocos Bacilos

Homofermentativas: C6H,20 6 -------> 2 CH3-CHOH-COOH

Estreptococos
Lactococcus lacUs subsp. lactis
Lactococcus lactis subsp. lactis

var. diacetilactis
Lactococcus lactis subsp. cremoris
Enteracoccus taecalis
Enterococcus salivarius

subsp. salivarius
Streptococcus salivarius

subsp. thermophilus
Streptococcus pyogenes

Lactobacilos
Termobacterias (temp.

no crecen a 15°C)
Lactobacillus delbrueckii

subsp. delbrueckii
Lactobacillus delbrueckii

subsp. lactis
Lactobacillus delbrueckii

subsp. bulgaricus
Lactobacillus helveticus
Lactobacillus acidophilus
Lactobacillus salivarius

Estreptobacterias (temp. opt. 30-3rC;
siempre crecen a 15°C)

Lactobacillus casei
Lactobacillus alimentaris
Lactobacillus corynitormis
Lactobacillus plantarum

Heterofermentativas: C6H,20 6 -------> CHrCHOH-COOH + CH3-CH20H + CO2

(0 CH3-COOH)

Estreptococos
Leuconostoc mesenteraides

subsp. mesenteroides
Leuconostoc mesenteraides

subsp. dextranicum
Leuconostoc mesenteraides

subsp. cremoris
Leuconostoc lactis

Lactobacilos
Lactobacillus bitermentans
Lactobacillus brevis
Lactobacillus termentum
Lactobacillus kandleri
Lactobacillus viridescens

En esta tabla se indican los nombres validos actuales de las bacterias lacticas. En el
texto se mencionan los nombres abreviados mas corrientes.
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Fermentacion hictica heterofermentativa. Las bacterias lacticas hetero
fermentativas no disponen de los enzimas principales de la via de la fruc
tosabifosfato, la aldolasa y la triosafosfato-isomerasa. La degradaci6n
inicial de la glucosa sigue exclusivamente la via de la pentosafosfato, esto
es, a traves de la glucosa-6-fosfato, del 6-fosfogluconato y de la ribulosa
5-fosfato (Fig. 7.4; 8.2). Este se transforma mediante una epimerasa a
xilulosa-5-fosfato y en una reacci6n dependiente de la tiaminapirofosfato
se escinde a traves de lafosfocetolasa apareciendo gliceraldehido-fosfato
y acetilfosfato:

CH,OH
I '+ CH3 \ CH3 '+ CH3c=o TPP H H N-{ H,O N-{ N-{

---<--------.~ I I~.~ --.1- H,C{- ~.\l.... H3C, -I.!._~
H:O-yH H?-y s p s - If S

HC-OH OH OH OH 0

tH,-O-@

xu-5'P dihidroxietil-TPP

fosfoce/olasa

hidrexivinil-TPP acetil·TPP

P;i-
TPP

CH3-CO-0-®

ace/illesfate

Celulas lavadas y que no esten en crecimiento de Leuconostoc mesente
roides fermentan la glucosa casi estequiometricamente segun la reacci6n

C6H120 6 -------; CH,-CHOH-COOH + CH,-CH20H + CO2

hasta lactato, etanol y anhidrido carb6nico. En elias el acetilfosfato se
reduce por tanto a traves del acetil-CoA y del acetaldehido hasta etanol
(Fig. 8.2.). Otras bacterias heterofermentativas transforman parcial 0 total
mente el acetilfosfato hasta acetato, transfiriendo el enlace fosfato rico en
energia al ADP produciendo ATP. El hidr6geno en exceso se transfiere en
este caso a la glucosa, formandose entonces manito!. El gliceraldehido
fosfato se transforma a lactato a traves del piruvato. La ribosa se fermen
ta hasta lactato y acetato por Leuconostoc mesenteroides.

Las bacterias heterofermentativas fermentan la fructosa formando lactato,
acetato, anhidrido carb6nico y manito!.

3 fructosa -------; lactato + acetato + CO2 + 2 manitol

Aqui la fructosa se utiliza como aceptor de equivalentes reductores en
exceso:

fructosa + NADH2 -------; manitol + NAD
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Fig. 8.2 La fermentaci6n lactico heterofermentativa de Lactobacillus brevis y
Leuconostoc mesenteroides. Enzimas implicados: (1) glucosa-6-fosfato-deshidro
genasa; (2) fosfogluconato-deshidrogenasa; (3) epimerasa; (4) fosfocetolasa. EI ace
tilfosfato puede se transformado mediante la acetato-quinasa con fosforilacion de
ADP (L. brevis) 0 ser reducido a etanol (L. mesenteroides). La oxidacion del glice
raldehido-fosfato tiene lugar par la via habitual (via de la fructosa-bifosfato).

Lactobacillus plantarum (sin. pentosus 0 arabinosus) fennenta la glucosa
homofermentativamente, mientras que transforma las pentosas a lactato y
acetato mediante lafosfocetolasa. Hay que sefialar que incluso una bacte
ria homofermentativa tan acusada como Lactobacillus casei puede fer
mentar la glucosa homofennentativamente, pero que transfonna la ribosa
heterofermentativamente hasta acetato y lactato. La ribosa induce a lafos
focetolasa. Celulas crecidas sobre ribosa y lavadas fermentan a la glucosa
heterofermentativamente.

Fermentacion de Bifzdobacterium. La bacteria lactica heterofennentati
va Bifidobacterium bifidum recibe su nombre de la fonna en V 0 en Y de
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sus celulas (bifidus L = bifurcado, bffido, partido). Se conoce sabre todo
porque predomina en la flora intestinal de los lactantes, y sobre todo en
primer lugar en los nifios alimentados con leche materna. Esta dependen
cia en cuanto a la alimentacion del lactante se debe a la necesidad de esta
bacteria de utilizar algunos azucares, que contienen N-acetilglucosamina,
la cual solo se encuentra en la leche humana y no en la de vaca. Los miem
bros pertenecientes al genero Bifidobacterium son anaer6bicos estrictos,
no son aerotolerantes, y para su crecimiento requieren una atmosfera rica
en anhfdrido carbonico 00% de CO2). Desde que se conocen estas carac
terlsticas no usuales para las bacterias l<icticas se han encontrado bifido
bacterias tambien en la flora intestinal de los adultos y en otros muchos
habitats, incluso en limos; actualmente se diferencian muchas especies.

Bijidobacterium transfonna la glucosa segun:

2 C6H,20 6 -----7 2 CH3-CHOH-COOH + 3 CH3-COOH

Fermenta la glucosa a traves de una via colateral de lafosfocetolasa. No
utiliza ni la aldolasa ni la glucosa-6-josjl1fo-deshidrogellasa, pero dispo
ne de unajo5focetolasa activa, que hidroliza a la fructosa-6-fosfato y ala
xilulosa-5-fosfato hasta acetilfosfato y eritrosa-4-fosfato 0 bien gliceral
dehfdo-3-fosfato. La hexosa se transforma segun la siguiente via:

Simbolos: PK = fosfocetolasa; TA = transaldolasa; TK = transcetolasa; Ac- P = acetil
fosfato: GAP = gliceraldehido-3-fosfato.

Utilizaci6n domestica, agricola y en la elaboraci6n de alimentos. Si se
dejan sin manipular disoluciones no esteriles que contengan azucares y
tambien fuentes de nitrogeno complejas y requerimientos nutritivos en
ausencia de aire 0 formando una gruesa capa, las bacterias del acido lacti
co predominaran en elias en un plaza breve de tiempo. Bajan los valares
de pH par debajo de 5 y aSI impiden el crecimiento de otras bacterias anae
r6bicas que no son capaces de desarrollarse a estos grados de acidez. El
tipo de bacterias lacticas que predominan en estos cultivos de enriqueci
miento depende de condiciones especiales. Ala accion esterilizante y con
servadora de la acidificacion deben las bacterias lacticas su utilizacion en
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agricultura, usos domesticos, en la industria lactica y en la elabaraci6n de
productos lacticos.

Ensilados. Las bacterias lacticas, ampliamente extendidas entre los mate
riales vegetales, tienen un papel impartante en la conservaci6n de los ali
mentos animales. Rojas de remolacha, mafz, patatas, cereales 0 alfalfa se
comprimen en silos. Para elevar la relaci6n e/N se afiaden melazas y para
ayudar a los lactobacilos acidotolerantes y a los estreptococos desde un
principio, se afiade tambien acido f6rmico 0 acidos minerales. A conti
nuaci6n tiene lugar una fennentaci6n lactica controlada.

La col fermentada es igualmente un producto de la fermentaci6n lactica.
La col blanca finamente troceada, a la que se afiade un 2 0 un 3% de sal
de cocina, sufre una fermentaci6n lactica espontanea si no hay oxfgeno
atmosferico; en ella participan en primer lugar Leuconostoc con farma
ci6n de anhfdrido carb6nico, y posteriormente Lactobacillus plantarum.

Productos lacteos. En la industria que elabara los productos lacticos tie
nen un papel decisivo las bacterias lacticas, como acidificantes y dando el
sabar caracterfstico. Por 10 general se parte de leche 0 nata. bien esteril 0

bien pasteurizada, y se afiaden cultivos puros como iniciadares 0 "star
ters". La mantequilla de la nata acida se obtiene a partir de la nata por adi
ci6n de Streptococcus lactis, S. cremoris y Leuconostoc cremoris que la
acidifican y aromatizan par formaci6n de diacetilo (pag. 320).

Los starters mes6filos 0 term6filos se utilizan para coagular la casefna
en la fabricaci6n del reques6n 0 queso fresco, p. ej. de los quesos ale
manes del Harz y de Mainz. Los primeros contienen Lactococcus lactis
(subsp. lactis y subsp. cremoris), Lactococcus diacetilactis y Leuco
nostoc cremoris, y la temperatura de incubaci6n es de 20 a 30°C. Los
starters term6filos contienen Streptococcus salivarius subsp. thermophi
lus, Lactobacillus delbrueckii (subsp. bulgaricus 0 subsp. lactis) y/o
Lactobacillus helveticus, y la temperatura es de 32 a 45°C. Para la fabri
caci6n de los quesos duros 0 de corte se precipita la casefna par el cuajo;
en paralelo se da una acidificaci6n par cultivos mes6filos. En la madu
raci6n del queso participan bacterias lacticas, y segun el tipo de queso
bacterias propi6nicas (queso suizo, queso Tilsiter) 0 mohos (queso
Roquefort). asf como enzimas propios de la leche.

Para fabricar los tipos de leches acidas comerciales se utilizan igualmen
te cultivos iniciadares, que contienen bacterias lacticas formadoras de aci
dos y sustancias aromaticas. Una de ellas, el suero de mantequilla, muy
rica en aromas. se obtiene par adici6n de mantequilla de nata acida obte
nida mediante los starters anteriares; ademas de acido lactico contiene
tambien acido acetico, acetofna y diacetilo. EI yogur se compone de leche
completa pasteurizada y homogeneizada, que se ha inoculado con
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Streptococcus thermophilus y Lactobacillus bulgaricus, manteniendose
en incubacion durante un penodo breve de tiempo (2-3 horas) a 43-45 0c.
Con el nombre de bioyogur se encuentra en el mercado una leche acida
que se acidifica mediante Lactobacillus acidophilus y Streptococcus ter
mophilus. El kefir es una leche que contiene acidos y etano!. La leche
(de vaca, de oveja 0 de cabra) se inocula con granos de kefir. Estos estan
compuestos por una comunidad aun no bien identificada de lactobaci
los, estreptococos, Leuconostoc y levaduras. La acidificacion tiene lugar a
15-22°C y dura entre 24-36 horas. Para preparar el kumiss se parte nor
malmente de leche de burra y se inocula con un cultivo de Lactobacillus
bulgaricus y una levadura, Torula.

El acido lactico puro que se requiere para diversos procesos industriales
y como aditivo en la alimentacion se obtiene por fermentacion. La leche 0

el suero son fermentados por Lactobacillus casei y L. bulgaricus. Para la
fermentacion de la glucosa y de la maltosa se utilizan L. delbrueckii, L.
leichmannii 0 Sporolactobacillus inulinus. Como fuente de los requeri
mientos nutritivos acostumbran a utilizarse melazas y malta.

La formacion de acido en la masa acida, el origen de nuestro pan de cen
teno, se debe a bacterias lacticas, sobre todo a L. plantarum y L. coryni

formis, y el que crezca la masa se debe a la produccion de CO2 por leva-
duras.

Se utilizan tambien cultivos starters de lactobacilos y microeocos en la
elaboraci6n de productos carnicos (salami, servelat). Las bacterias ase
guran la conservaci6n de los embutidos crudos que no haee falta coeer
debido ala formaci6n de acido laetico y al descenso en el valor del pH.

8.3 Fermentaci6n propi6nica y propionibacterias

Localizaci6n, distribuci6n, aislamiento y ordenaci6n sistematica. Las
propionibacterias son bacterias de la panza y del intestino de los rumian
tes (vacas, corderos); partieipan en la panza y en la formaeion de acidos
grasos, principalmente de acido propionico y de acido acetico. A elias se
debe que la gran parte dellactato formado en las diversas fermentaciones
de la panza se transforme en propionato. No se encuentran ni en la leche
ni pueden aislarse del suelo 0 de las aguas. Para su aislamiento se enri
quece en bacterias del acido propi6nico bajo condiciones anaer6bicas en
un medio de cultivo con lactato y extracto de levadura que se ha inocula
do con queso suizo. Llegan al queso suizo, en cuya maduraeion y sabor
tienen una participaei6n decisiva, a traves de los fermentos del cuajo, que
se afiaden en la elaboraeion del queso y en la coagulaci6n de la leche. El
cuajo es un extracto acuoso del est6mago de los temeros que contiene
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numerosas propionibacterias viables. Se distinguen varias especies, de las
cuales Propionibacterium freudenreichii y su subespecie shermanii, asf
como P. acidipropionici (anteriormente P. pentosaceum) son los mas
conocidos. EI agente causal del acne, una inflamacion del folfculo capilar
de la pieI humana es tambien una propionibacteria (P. acnes). Ademas del
genero Propionibacterium, entre las bacterias formadoras de propionato
se cuentan tambien Veillonella alcalescens (= Micrococcus lactilyticus),
Clostridium propionicum, Selenomonas y Micromonospora. EI propiona
to tambien esta formado por otras bacterias que 10 secretan como produc
to de fermentaci6n.

Crecimiento y metabolismo del genero Propionibacterium. EI genero
Propionibacterium se encuentra entre las bacterias corineformes (pag. 101
Ysig.). Las especies del genero Propionibacterium son bacilos inmoviles,
Gram positivos, incapaces de formar esporas. Bajo condiciones desfavo
rabies de crecimiento aparecen con frecuencia formas de maza. Las pro
pionibacterias no crecen sobre medios de cultivo solidos expuestos al aire.
Debido a su intolerancia frente al oxfgeno atmosferico y a la capacidad de
regenerar fermentativamente ATP en condiciones anaerobicas y de crecer
en ellas, las propionibacterias se consideraron como fermentadores estric
tos. Se sabia desde hacfa tiempo que disponen de enzimas hemfnicos
como los citocromos y la catalasa. Efectivamente, los pertenecientes al
genero Propionibacterium comprobados hasta el momenta son capaces de
crecer tanto anaerobica como aerobicamente. Bajo condiciones de airea
cion controladas el rendimiento de celulas es varias veces superior que
bajo condiciones estrictamente anaerobicas. No obstante, durante el creci
miento aerobico la velocidad de difusion del oxfgeno desde la fase gaseo
sa hasta la suspension bacteriana no debe superar a la tasa de respiracion.
Presiones parciales de O2 medibles actuan como toxicos; por tanto,
Propionibacterium debe considerarse como un microaerotolerante. Bajo
condiciones anaerobicas, los pertenecientes al genero Propionibacterium
fermentan la glucosa, la sacarosa, la lactosa y la pentosa, asf como ellac
tato, el malato, la glicerina y otros sustratos hasta propionato. La degra
dacion de las hexosas sigue la via de la fructosa-bifosfato.

Con ocasion de la investigacion de la fermentacion de la glicerina por
Pronionibacterium acidi-propionici descubrieron WOOD y WERKMAN

(1936) que tiene lugar una fijacion de anhidrido carbonico que es deter
minable en el balance. EI carbona fijado se encontraba en el succinato
secretado; se trataba de una carboxilacion del piruvato con formacion de
acidos tricarboxflicos. A esta carboxilacion se la denomina como reaccion
de WOOD-WERKMAN. No se limita a las propionibacterias, sino que esta
ampliamente extendida entre los animales, las plantas y todos los organis
mos heterotrofos. Las transformaciones bioqufmicas implicadas se han
considerado anteriormente en la "gluconeogenesis" (pag. 274 y sig.).
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Fig. 8.3 Via del metilmalonil-CoA de formaci6n de propionato. Enzimas impli
cados: (1) lactato-deshidrogenasa; (2) metilmalonil-CoA-carboxitransferasa; (3)
malato-deshidrogenasa; (4) fumarasa; (5) fumarato-reductasa (que conduce a rege
neraci6n de ATP por trans/ocaci6n de protones); (6) CoA-transferasa; (7) metilmalo
nil-CoA-mutasa.

Bioquimica de la formaci6n del acido propi6nico (via del metilmalo
nil-CoA). La formaci6n de propionato a partir de lactato sigue la siguien
te ecuaci6n de transformaci6n:

La reducci6n del lactato 0 del piruvato hasta el propionato sigue una vfa
que, debido al producto intermediario caracterfstico, se denomina via del
metilmalonil-CoA (Fig. 8.3). El piruvato se carboxila con participaci6n de
un complejo biotina-anhfdrido carb6nico mediante la metil-malonil-CoA
carboxitransferasa con formaci6n de oxalacetato y a continuaci6n se
reduce a succinato, pasando por malato y fumarato. Este paso va acopla
do a una fosforilaci6n en el transporte de electrones (vease respiraci6n del
fumarato, pag. 358). A continuaci6n el succinato se transforma mediante
una CoA-tramferasa (succinil-CoA propionato-CoA-transferasa) en su
CoA derivado, y asf queda activado. EI succinil-CoA se transforrna con
participaci6n del coenzima B I2 (cianocobalamina) y a traves de la metil-



8.4 Fermentaci6n f6rmica y Enterobacteriaceas 313

malonil-CoA-mutasa a metilmalonil-CoA. A partir de este producto inter
mediario ya se libera anhidrido carb6nico, formandose propionil-CoA y el
enzima antcs mencionado, metilmalonil-CoA-carhoxitramferasa, capta el
CO2 . Del propionil-CoA se libera el propionato, por transferencia del CoA
al succinato mediante la CoA-transferasa. Observese que en este proceso
de la formaci6n de propi6nico se transfieren dos grupos (C02 y CoA)
desde un producto posterior a otro anterior en la via, sin que se liberen
estos grupos. Tambien es remarcable la participaci6n de trcs cofactores
(biotina, CoA, coenzima BIz) en este proceso. La mayorfa de las propio
nibacterias sintetizan propionato por la via del metilmalonil-CoA ademas
de Veillonella alcalescens y Selenomonas ruminantium.

La via del metilmalonil-CoA es reversible y puede llevarse a cabo en el
sentido inverso, por ejemplo, en la degradaci6n de la valina, la isoleucina
y los acidos grasos de cadena larga con numero impar de alomos de car
bono. A partir de los acidos grasos y de la isoleucina se forma propionil
CoA, que se carboxila a metilmalonil-CoA. La transformaci6n hasta suc
cinil-CoA mcdiante la metilmalonil-CoA-mutasa depende de la vitamina
B I2 (coenzima BIz) tambien en el caso de los n6dulos radicales en los rizo
bios y en las celulas animales.

Via del acriloil-CoA. La formaci6n de acido propi6nico por Clostridium
propionicum, Bacteroides ruminicola y Peptostreptococcus elsdenii tiene
lugar por una via mas sencilla. Como producto intermediario se presenta
el CoA derivado del acido acrflico, cl acriloil-CoA:

CH3 - CHOH -co -SCoA~ CH2 =CH-CO- SCoA -----,------ CH3- CH2- co -SCoA

H20 2[H]
lactil-CoA acriloil-CoA propionil-CoA

8.4 Fermentacion formica y Enterobacteriaceas

Algunos organismos fermentadores y formadores de acidos se incluyen en
un grupo fisiol6gico en el que el acido f6rmico (formiato) no es el pro
ducto principal de la fermentaci6n, pero si es un producto caracteristico.
Junto al formiato aparecen otros acidos como productos de fermentaci6n;
este tipo de fermentaci6n sc conoce como "fermentaci6n f6rmica" 0 "fer
mentaci6n acido-mixta". Como algunas formas representativas de este
grupo son habitantes del intestino (enteron) se reunen en la familia de las
Enterobacteriaceas. Como caracteristicas de la familia pueden considerar
se: bacilos Gram negativos m6viles por flagelos de inserci6n peritrica, no
form adores de esporas. Son aer6bicos facultativos, disponen de hemina
(citocromo y catalasa) y pueden regenerar energia tanto por respiraci6n
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Tab. 8.3 Caracterfsticas para la diferenciaci6n de generos dentro de las Ente
robacteriaceas.
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Escherichia + + + + + - - -
Klebsiella - + + + - + - +
Enterobacter + + + + - + (+) (+)

Serratia + + - + - + + -
Proteus + + - + + - + +
Citrobacter + + + (+) + - - (+)

Salmonella + + - + - - - -
Shigella - + - - + - - -
Erwinia + + (+) - - (+) (+) -

EI simbolo "+" indica que la mayorfa de las especies tiene un comportamiento positivo.

(aerobicos) como par fermentaci6n (anaer6bicos). Con respecto a su ali
mentaci6n podemos decir que son siempre muy poco exigentes; crecen
sobre medios de cultivo sinh::ticos sencillos que contienen sales minerales,
hidratos de carbono y sales de amonio. La fermentaci6n de la glucosa se
desarrolla en todos los pertenecientes a este gropo con formaci6n de aci
dos. La irnportancia de las Enterobacteriaceas para la higiene y para la
investigacion experimental hace necesario que veamos cada uno de los
representantes.

Especies importantes. Escherichia coli es un habitante intestinal. No es
con mucho el mas abundante numericamente, sino que esta por detras de
Bacteroides y Bifidobacteriurn. No obstante, E. coli se mantiene viable un
cierto tiempo fuera del intestino y es facilmente demostrable. Por ello es
apropiado utilizarla como demostracion de contaminacion fecal en las
aguas de bebida.

Proteus vulgaris pertenece tambien a la flora intestinal normal pero asi
mismo esta ampliamente distribuido en el suelo y en las aguas. Esta bac
teria es conocida debido a su tendencia a la modificaci6n de forma (norn
bre), su intensa actividad y la tendencia a diseminarse sabre las superficies
de agar y cubrir toda la superficie (pag. 69).
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Enterobacter aerogenes es en cierto modo el hermann gemelo de E. coli;
ambos se designan como "coliformes". Es muy abundante en los suelos. Tal
como indica su nombre, esta bacteria forma mucho gas. Se diferencia de E.
coli tan s610 par unas pocas caracterfsticas bioqufmicas (Tab. 8.3 y 8.4).

Serratia marcescens (anteriarmente Bacterium prodigiosum u "hongo de
las hostias") puede ser considerada como una variante pigmentada de
Enterobacter.

Al genero Erwinia pertenecen algunas especies pat6genas de vegetales,
que afectan a los vastagos, las hojas y las rafces y que desencadenan enfer
medades debido a la excreci6n de pectinasas.

Klebsiella pneumoniae se diferencia de Enterobacter exclusivamente par la
formaci6n de una capsula gruesa y por su falta de motilidad. Se presenta en
algunas formas muy peligrosas de inflamaci6n de los pulmones.

Salmonella typhimurium es la bacteria mas extendida de entre aqueHas
que provocan una gastroenteritis, la Hamada "intoxicaci6n por productos
alimentarios". Esta intoxicaci6n se debe a la liberaci6n de lipopolisacari
dos que desencadena una irritaci6n de las mucosas; no se da ninguna inva
si6n del sistema sangufneo. S. typhi es el causante del tifus epidemico.
Shigella dysenteriae y cepas relacionadas son los causantes de la disente
rfa y las diarreas.

Vibrio cholerae es el causante del c6lera, una enfermedad epidemica. Este
agente causal no pertenece al grupo de las Enterobacteriaceas, pero desde
el punto de vista metab6lico y fisiol6gico es muy pr6ximo. V. cholerae se
reproduce en el intestino. Se fija sobre el epitelio intestinal, pero no pene
tra en las celulas. La enterotoxina del c61era es una protefna, que se fija a
las celulas del epitelio intestinal (unos receptores especfficos) y que deter
mina la salida de iones sodio, bicarbonato y cloruro, as! como de agua a
la luz intestinal.

Yersinia pestis es el causante de la peste. Yersinia no pertenece al grupo
taxon6mico de las Enterobacteriaceas, pero es muy pr6ximo desde el
punto de vista de su modo de vida facultativamente anaer6bico y de su
tipo de fermentaci6n. EI reservario natural del causante de la peste son los
roedores salvajes, sobre todo ratas. Las bacterias son transmitidas par pul
gas infectadas 0 por otros ectoparasitos hasta el hombre y conducen a la
peste bub6nica 0 a la peste pulmonar. Mediante una multiplicaci6n rapida
y la producci6n de una fuerte toxina conducen rapidamente a la muerte.

Amilisis de las aguas potables. EI amilisis de las aguas potables se centra esen
cialmente en la demostraci6n de la presencia de Escherichia coli y 10 trataremos
con detalle como un ejemplo sencillo de un diagn6stico bacteriol6gico diferencial.
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E. coli es un habitante totalmente inocuo del intestino humano; su presencia en las
aguas potables no es peligrosa, aunque algunas cepas son enteropatogenas y deter
minan enfermedades de tipo diarreico. No obstante, en el intestino habitan una
serie de causantes de enfermedades, que son eliminados con los excrementos de
enfermos agudos, de convalecientes 0 de "portadores", de forma que llegan con
juntamente con E. coli a las aguas potables. Para no tener que desarrollar metodos
especiales para cada uno de los causantes de una enfermedad se utiliza como indi
cador la bacteria intestinal normal E. coli. La demostracion de la presencia de E.
coli en una muestra de agua indica la contaminacion por contenido de bacterias
intestinales entre las que pueden encontrarse organismos patogenos, por 10 que hay
que tomar precauciones. EI numero total de organismos en las aguas potables debe
encontrarse por debajo de las cien celulas por mililitro. En 100 mililitros de agua
potable no debe poder demostrarse la presencia de E. coli.

E. coli crece bien sobre medios de cultivo que contengan glucosa, 0 lactosa y pep
tona. Para establecer ya desde un principio condiciones selectivas para que puedan
crecer pocas bacterias, se utiliza la lactosa. La utilizacion de lactosa supone la
capacidad de escindir la lactosa mediante lafl-gll/llctosidasa; este enzima 10 pue
den sintetizar las bacterias coliformes y las bacterias lacticas, pero no otras muchas
bacterias de los suelos y las aguas.

Una primera indicacion de que se trata de bacterias formadoras de gas la da ya la
produccion durante la incubacion de las muestras en un medio de cultivo que con
tiene lactosa y peptona en tubos de fermentacion (tubos de Einhorn). Si se incuba
uno de los frascos con Escherichia coli, y los otros con Enterobacter aerogenes
pueden ya determinarse diferencias en la produccion de gas al cabo de tan solo 24 h
de incubacion a 37"C. E. aerogenes hace honor a su nombre y produce aproxima
damente doble cantidad de gas que E. coli. Este ultimo forma hidrogeno yanhidri
do carbonico aproximadamente en la relacion I: I; Enterobacter aerogenes forma
mas anhidrido carbonico que hidrogeno.

Como algunas bacterias del acido lactico son capaces de desdoblar la lactosa for
mando gas, por 10 que podrian falsear los resultados, son necesarios otros procedi
mientos para la diferenciacion. Si se siembran en placa organismos de un cultivo
de este tipo sobre agar-eosina-azul de metileno (lactosa-peptona-eosina-azul de
metileno) las colonias de E. coli se diferencian porque sus colonias son de tonali
dad negra con un brillo metalico acentuado por la reflexion de la luz; Enterobacter
forma unicamente colonias rosa limosas y sin el briJIo metalico.

Para una diferenciacion aun mas exacta de las dos especies podrfa desarrollarsc un
analisis compieto de la fermentacion; esta serfa sin ninguna duda la via mas exac
ta, pero tambien la mas complicada. Para la diferenciacion total se ha acostum
brado a seguir un metodo rutinario (Tab. 8.4). Las dos especies se diferencian
entre sf cualitativamente por: I. la formaci6n de indol a partir de triptofano. 2. la
cantidad de acido formado a partir de azucar (prueba del rojo de metilo), 3. la
formaci6n de acetoina durante la fermentacion de la glucosa (reacci6n de
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Voges-Proskauer), y 4. el crecimiento sobre citrato como fuente de carbono.
Estas reacciones, denominadas con fines mnemotecnicos como "IMViC", se
representan en la tabla 8.4.

I. Formacion de indol: el indol formado a partir del tript6fano se muestra median
te el reactivo de EHRLICH (p-dimetilaminobenzaldehfdo) que da una tonalidad
rojo cereza.

2. Prueba del rojo de metilo: la formaci6n de acidos conduce al viraje del indi
cador de pH rojo de metilo: rojo < pH 4,5 < amarillo.

3. Formacion de acetoina (reaccion de Voges-Proskauer): en un medio de cul
tivo con glucosa y peptona la acetofna formada conduce junto a la creatina con
tenida en la peptona y despues de anadir un alcali fuerte (I ml de KOH al 10%
en 5 ml de cultivo) a una coloraci6n roja. Puede incrementarse la sensibilidad
anadiendo creatina y a-nafto\.

4. Utilizacion del citrato: la utilizaci6n del citrato en un medio de cultivo sinteti
co con citrato se demuestra por la aparici6n de turbidez y alcalinizaci6n (azul de
bromotimol).

Tab.8.4 Reacciones dellMViC para diferenciar Escherichia coliy Enterobacter
aerogenes.

Formaci6n Prueba del Formaci6n Citrato
de indol rejo de metilo de acetoina

Escherichia coli + +
Enterobacter aerogenes + +

Productos de fermentaci6n y vias metab6licas. Las fermentaciones de
las bacterias aer6bicas facultativas, incluyendo las Enterobacteri:iceas,
muchas especies de Bacillus y otras especies de bacterias conlleva la for
maci6n de una gran cantidad de compuestos, entre los que predominan los
:icidos arg:inicos: los principales productos de fermentaci6n son acetato,
formiato, succinato, lactato, etanol, glicerina, acetoina, 2,3-butanodiol,
anhidrido carb6nico e hidr6geno molecular. Las hexosas se degradan pre
ferentemente par la via de la fructosa-bifosfato y tan s610 una pequena
cantidad a traves de la via de la pentosafosfato. La utilizaci6n del gluco
nato sigue la via del 2-ceto-3-desoxi-6-fosfogluconato.

Con relaci6n a los productos de fermentaci6n excretados en condiciones
anaer6bicas pueden establecerse dos tipos: a) tipo Escherichia coli: se
producen preferentemente :icidos pero no butanodiol; b) tipo Entera
baeter: adem:is del producto principal butanodiol se producen en cantida
des secundarias :icidos. La tabla 8.6 da los resultados de un an:ilisis de fer
mentaci6n representativo. Los dos tipos de fermentaci6n se diferencian
sobre todo par las reacciones que parten del piruvato.
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Tabla 8.5 Productos de la fermentaci6n de la glucosa por Escherichia coli y
Enterobacter aerogenes.

Productos moles por 100 moles de glucosa
E. coN E. aerogenes

2,3-butanodiol

Elanol

Succinato

Lactato

Acetato

Formiato

Hidr6geno

Anhidrido carb6nico

CH3-CHOH-CHOH-CH3

CH3-CH20H

COOH-CH2-CH2-COOH

CH3-CHOH-COOH

CH3-COOH

HCOOH

H2

CO2

o
42
29

84
44

2

43
44

66,5

70

o
3
0,5

18

36

172

De THIMANN, K.V.: The Life of Bacteria, Macmillan. New York 1955.

Caracterfsticas de la fermentaci6n de Escherichia coli. La fermenta
ci6n de la glucosa por Escherichia coli se caracteriza por las siguientes
reacciones: (I) escisi6n del piruvato en acetil-CoA y formiato; (2) escisi6n
del formiato en anhidrido carb6nico e hidr6geno; (3) reducci6n del acetil
CoA hasta etanol y (4) incapacidad de formar acetoina y 2,3-butanodiol a
partir del piruvato.

La escisi6n del piruvato en acetil-CoA y formiato tiene lugar unicamen
te bajo condiciones anaer6bicas. Esta catalizada por la piruvato-formiato
liasa (vease la oxidaci6n del piruvato, pag. 254). Este enzima es extraor
dinariamente sensible al oxigeno y se mantiene en estado reducido por la
flavodoxina y para su activaci6n requiere S-adenosil-L-metionina.

El formiato es escindido por la mayorfa de las cepas de E. coli y otras
especies formadoras de gas entre las Enterobacteriaceas, en anhfdrido car
bOnico e hidr6geno:

HCOOH hidrogeno-liasa formica) H
2

+ CO
2

La reacci6n esta catalizada por un sistema enzimatico, que se ha denomi
nado hidrogeno-liasa formica. Se trata con mucha probabilidad de la
acci6n combinada de unaformiato-deshidrogenasa (HCOOH + X ~ COz
+ XHz) y de una hidrogenasa (XHz~ X + Hz). En E. coli los productos
gaseosos Hz y COz se producen practicamente en cantidades iguales. Esta
relaci6n estequiometrica de 1: 1 esta de acuerdo con la formaci6n de
ambos gases por la escisi6n del formiato. La variaci6n del valor de pH
conduce, no obstante, a un desplazamiento en las relaciones cuantitativas.
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El etanol representa en las Enterobacteriaceas un producto de reduc
ci6n del acetil-CoA; la piruvata-descarbaxilasa, que descarboxila al
piruvato hasta acetaldehfdo, no esta en elIas. Una parte del acetil-CoA
producido se excreta como acetato; el enlace rico en energfa se conser
va en las reacciones de lafasfatransacetilasa y la acetata-quinasa.

Ellactato se forma por reducci6n del piruvato.

El succinato es el producto de un proceso acoplado a una fosfarilaci6n en
el transporte de electrones, "respiraci6n del fumarato" (pag. 358). Primero
se forma oxalacetato por carboxilaci6n del fosfoenolpiruvato y se trans
forma a fumarato a traves del malato. El fumarato se reduce a succinato
por acci6n de unafumarata-reductasa ligada a membranas y como tal es
excretado. La excreci6n de gran cantidad de succinato (Tab. 8.5), cuya
sfntesis implica una fijaci6n de CO2, explica tambien el hecho de que
Escherichia cali pueda obtener hasta un 20% de su carbona celular a par
tir del CO2•

Caracterfsticas de la fermentacion de Enterobacter aerogenes. Entera
bacter aeragenes produce en condiciones anaer6bicas igualmente varios
acidos. No obstante. cuantitativamente son siempre inferiores a la acetol
na y al 2,3-butanodiol. La formaci6n de acetofna parte de dos moleculas
de piruvato e incluye una doble descarboxilaci6n. La formaci6n del pro
ducto de fermentaci6n neutro butanodiol compite, par tanto, en cierto
modo con el producto intermediario piruvato, y disminuye asf la produc
ci6n de acido. Par otra parte, en la formaci6n de butanodiol tiene lugar una
producci6n adicional de anhfdrido carb6nico. La cantidad adicional de
anhldrido carb6nico producido esta en relaci6n estequiometrica con la
cantidad de butanodiol. De la tabla 8.5 puede deducirse que una parte del
anhfdrido carb6nico procede de la escisi6n del farmiato. pero la cantidad
predominante de la farmaci6n de butanodiol. A la elevada producci6n de
gas debe E. aeragenes su nombre. Las diferencias en cuanto a la fermen
taci6n con respecto a Escherichia cali son la base de la prueba del rojo de
metilo y la acetofna para la reacci6n de Voges-Proskauer.

La formacion de acetolna par Enterabacter discurre a traves del 2-acetil
lactato. EI acetaldehfdo activo (hidroxietil-tiaminapirofosfato; Fig. 7.6)
reacciona con el piruvato en una reacci6n catalizada par la acetii-Iactata
silltefasa (enzima I) formandose 2-acetil-lactato:

CH3 - co- COOH
TPP, Mg2

+
OH OH
I I

enzima I CH3 -C- COOH enzima II CH3 - CH
+

'"
I

'"
I

c=o c=o
CH3 -CO-COOH CO, I CO, I

CH3 CH3

piruvato 2-acetil-lactato acetofna
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Un segundo enzima (II), la 2-acetil-Iactato-descarboxilasa, tibera anhi
drido carb6nico (estereoespecificamente). EI producto de esta transforma
ci6n es la acetoina (= acetil-metil-carbinol).

EI 2,3-butanodiol se forma por reducci6n de la acetolna mediante la buta
nodiol-deshidrogenasa:

CH,-CHOH-CO-CH 3 + NADH2 ------7 CH3-CHOH-CHOH-CH3 + NAD

Enterobacter aerogenes, Bacillus suhtilis, Bacillus polymyxa, Serratia,
Aeromonas hydrophyla y otras especies de bacterias forman butanodiol a
traves del 2-acetil-lactato como producto intermediario. Las fermentacio
nes del butanodiol han tenido tambien hist6ricamente distintas utilizacio
nes industriales.

EI compuesto diacetilo, semejante a la acetoina, se forma facilmente por
oxidaci6n de esta ultima en el aire. Existen tambien diversas bacterias del
acido I,ictico que son capaces de formar diacetilo (Leuconostoc cret/wris,
Lactobacillus plantarulll, LactococclIs lacti.l· var. diacetilactis, y en menor
proporci6n tambien Streptococcus salivarius subsp. thermophilus) que se
aoaden a la leche en la elaboraci6n de productos atimentarios a base de
leche agria (como la mantequilla 0 el yogur) unicamente con el fin de pro
ducir diacetilo. EI diacetilo es un compuesto aromatico responsable del
aroma de la mantequilla. Las bacterias citadas no 10 sintetizan a traves del
2-acetil-Iactato, sino a traves del hidroxietil-tiaminapirofosfato y del
acetil-CoA.

Bacterias luminiscentes y bioluminiscencia

La bioluminiscencia es la capacidad de emitir luz y esta ampliamente dis
tribuida. De entre los organismos con esta capacidad uno de los mas cono
cidos en Europa es el cole6ptero luminoso endemico Lampyris noctiluLa
y en USA la luciernaga Photinus pyralis (""fire fly"). Tambien algunos
cole6pteros. cangrejos, helmintos, hongos (Armillaria mellea, Panus stip
ticus), protozoos (dinoflagelados) y los 6rganos luminosos de peces.

Las bacterias luminiscentes que aqui nos interesan son microorganismos
marinos. Se trata de bacterias quimioorganotrofas muy semejantes a las
cnterobacterias desde el punto de vista de sus caracteristicas morfol6gicas
y fisiol6gicas. Por ella se las llama tambien "enterobacterias marinas".
Algunas de estas bacterias se mantienen en simbiosis en 6rganos de ilu
minaci6n de peces en profundidad y en cefal6podos. Mientras que en los
peces y otros animales resulta comprensible que la luz de una cierta ven
taja selectiva, la significaci6n biol6gica de la bioluminiscencia para los
unicclulares no ha podido ser explicada todavla.
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Las bacterias luminiscentes se pueden aislar facilmente a partir del agua
de mar 0 de aguas salobres. Se desarrollan sobre la carne y el pescado
como sustratos de enriquecimiento naturales, preferentemente a tempera
turas bajas. Si se deja un pez de mar en un cuenco con agua marina de
forma que quede semicubierto y en la nevera (4-6°C), se desarrollaran en
su superficie colonias de bacterias luminosas, que pueden aislarse y obte
nerse en cultivo puro. Por 10 general no son putrefactoras; a pesar de que
liberen aminas, no producen ninguna sustancia toxica. "Algun trozo de
carne puede haber sido luminiscente por la noche, antes de haber sido
transformado al dia siguiente en un exquisito y sabroso alimento" (R.
BOYLE, 1667).

Bacterias luminiscentes. Todas las bacterias luminiscentes que han sido
aisladas hasta la actualidad son Gram negativas, anaerobicas facultativas y
moviles mediante flagelos. Debido a su flagelacion (polar 0 peritrica, de I
a 8 flagelos sencillos 0 con vaina) se ordenan en los generos Photo
hacterium y Vibrio. Las especies mas conocidas y estudiadas pertenecen a
Photobacterium phosphoreulII, Vibrio fischeri, Vibrio harvevi y Vibrio
logei. Bajo condiciones anaerobicas la mayoria de las bacterias luminis
centes realizan una fermentaci6n formica 0 una fermentacion acido-mixta,
tal como 10 conocemos de las Enterobacteriaceas, produciendo distintos
compuestos: formiato, acetato, lactato, succinato, alcohol, anhidrido car
bonico y acetofna. Al igual que otras muchas bacterias marinas son hal6
filas: si se transfieren a una disoluci6n hipotonica (agua destilada) se lisan
inmediatamente.

Tanto el crecimiento como la bioluminiscencia de los organismos est,jn
muy influenciados por la composicion del medio de cultivo en el que se
encuentran. La luminosidad unicamente tiene lugar en presencia de oxf
geno; por ello se utilizaron las bacterias luminiscentes ya en el cambio de
siglo como indicadores muy sensibles para la demostracion de la produc
cion de oxfgeno en la fotosfntesis por algas verdes y rojas iluminadas con
luz de distinto color.

Proceso de la luminiscencia. El proceso de la luminiscencia hay que con
siderarlo como un proceso de oxidaci6n aer6bica, paralelo al de la respi
racion, pero no conduce a la produccion de ATP, sino a la excitacion de
un compuesto intermediario, que emite luz. EI proceso luminiscente se
formul6 por primera vez gracias a las investigaciones realizadas con
extractos de agua caliente (Iuciferina) y extractos con agua frfa (lucifera
sa) de los organos luminosos del molusco de la especie Pholas dactylus
(DUBOIS, 1885).

luciferina
luclferasa

----.-7) luz
O2
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Proceso luminiscente en animales. Las sustancias implicadas en la bio
luminiscencia se diferencian por distintos sistemas. Donde esta mas avan
zada la investigaci6n es en Photinus pyralis, la luciernaga americana. La
luciferina de este sistema luminiscente se identific6 como un derivado del
benzotiazol. En la luciferasa (E) tiene lugar la transfonnaci6n de la luci
ferina reducida (LHz) que se transforma catalfticamente con el ATP a un
adenilato, que conduce a la formaci6n de luz por oxidaci6n:

LH2 + ATP + E ~ E·LH2-AMP + PP,

E·LH,-AMP + 02~ luz + producto

Las relaciones estequiometricas entre el ATP y la intensidad de luz ha
hecho de la "fire f1y-luminiscence" un test muy apreciado para la deter
minaci6n cuantitativa del ATP.

Proceso luminiscente bacteriano. En el proceso luminiscente bacteriano
estan implicados igualmente varios componentes: FMN reducido, oxfge
no y un aldehfdo de cadena larga (tetradecanal). La luciferasa es una
mono-oxigenasa (pag. 475 y sig.). La reacci6n puede fonnularse de la
siguiente manera:

FMNH2 + O2 + R-CHO~ FMN + H20 + R-COOH + hv

La oxidaci6n del FMNH2 conduce probablemente en primer lugar a un
FMN excitado, esto es (FMN·HzO)*; este pasa luego al estado no excita
do por emisi6n de luz:

hv
(FMN·H20)'~ FMN·H20~ FMN + H20

Autoinducci6n de la luminosidad. Vibrio fischeri puede aislarse tanto de
agua marina como de los 6rganos luminosos de peces marinos, en los que
la bacteria vive como ectosimbionte. Mientras que los cultivos con densi
dades celulares bajas no son luminosos 0 s610 muy poco, las suspensiones
densas producen una luz muy superior a 10 que corresponderfa proporcio
nalmente. Este fen6meno se debe a la inducibilidad de la iluminaci6n. El
inductor 10 forman las propias celulas durante el crecimiento. Par ello se
Ie denomina un autoinductor. Se trata de una sustancia de bajo peso
molecular de estructura conocida. Se encuentra en el citoplasma y en el
medio de suspensi6n aproximadamente en la misma concentraci6n. Por
ello, la concentraci6n del autoinductor es elevada cuando tambien 10 son
las densidades celulares. Es la sefial qufmica para la expresi6n de los
genes de la luminiscencia y de la fonnaci6n de la luciferasa. El sistema de
regulaci6n se ha aclarado en sus detalles y explica por que las bacterias
luminiscentes del agua de mar no producen luz, pero sf en los 6rganos
luminosos (con 1010 celulas/ml).
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Los genes de la bioluminiscencia se pueden transferir en forma de phis
midos hlbridos a otras bacterias y tambien a vegetales (tabaco). Allf tam
bien se expresan. En la ingenierfa genetica se emplea el sistema luminis
cente como marcador de genes y como indicador.

8.5 Fermentaci6n butirato-butanol por clostridios

EI butirato, el butanol, la acetona, el 2-propanol y otros acidos organicos
y alcoholes son productos tfpicos de la fermentacion de los hidratos de
carbona por esporulados anaerobicos (clostridios). EI grupo de los clostri
dios, entre ellos algunos especialistas capaces de fermentar el etanol, los
aminoacidos y otras sustancias se estudiaran por ello en relacion con la
fermentacion butfrica.

Caracteristicas. EI genero Clostridium pertenece a la familia de las Baci
laceas. Al igual que otros miembros pertenecientes a esta familia (Baci
llus, Sporolactobacillus, Desulfotomaculum y Sporosarcina) los clostri
dios son Gram positivos. Los clostridios son moviles por flagelos dis
puestos peritricamente. Las celulas vegetativas son bacilares; su aspecto,
no obstante, es variable y viene determinado por las condiciones ambien
tales. Las endosporas son de forma ovalo esferica y deforman el aspecto
bacilar de la celula madre, ya que su diametro por 10 general es mayor que
el del esporangio. Las esporas son termorresistentes.

Los clostridios se caracterizan fisiologicamente por su acusado metabo
lismo fermentativo y por sus relaciones con el oxfgeno. Solo crecen bajo
condiciones anaerobicas. No obstante, parecen darse todas aquellas tran
siciones entre las especies anaerobicas estrictas (Clostridium pasteuria
num, C. kluyveri) hasta las especies practicamente aerotolerantes (c. his
tolyticum, C. acetobutylicum). Por 10 general los clostridios no contienen
ningun derivado con grupo hemo (citocromo, catalasa). Algunas especies
son sin embargo capaces de formar citocromos cuando se afiaden los pre
cursores al medio de cultivo. Como sustancias de reserva estan muy exten
didos los polisacaridos del tipo del almidon.

La temperatura optima para el crecimiento de la mayoria de los clostridios
conocidos se encuentra entre los 30 y los 40°C. Junto a estos representan
tes mesofilos se encuentran tambien entre los clostridios muchas especies
termofilas, cuyo optimo de temperatura se encuentra entre los 60 y los
75°C: Clostridium thermoaceticum, Clostridium thermohydrosulfuricum.
Como las otras Bacilaceas, los clostridios s610 pueden crecer a pH neutros
(0 alcalinos). Su crecimiento, muchas veces indeseable, puede impedirse
por tanto totalmente mediante acidificacion (col fermentada, ensilado,
conservas de frutas, embutidos crudos).
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Sustratos de los clostridios. Los c1ostridios se diferencian ampliamente
en cuanto a los nutrientes que pueden utilizar y fermentar. Algunos clos
tridios son poco exigentes y tienen un espectro de sustratos muy amplio.
mientras que otras son considerados como especialistas y unicamente
capaces de utilizar uno 0 pocos sustratos.

En conjunto los clostridios tienen a su disposicion un amplio espectro de
sustancias naturales utilizables como sustratos; pueden descomponer
polisacaridos (como por ejemplo almidon. glucogeno. celulosa, hemice
lulosa, pectina), acidos nucleicos, protefnas, aminoacidos, purinas y piri
midinas. Algunos c1ostridios requieren medios nutritivos complejos 0

requerimientos especfficos, mientras que otros no los precisan. Algunos
son capaces de desarrollarse con nitrogeno molecular como unica Fuente
de nitrogeno, fijandolo a tasas muy elevadas (como Clostridium pasteu
rial/urn).

Desde el punto de vista de la utilizacion de los sustratos pueden agrupar
se los c1ostridios en dos grupos: los clostridios sacaroliticos degradan
preferentemente polisacaridos 0 azucares, y los clostridios peptoliticos
degradan protefnas, peptonas y aminoacidos. Ademas se establecen gru
pos en base a las caracteristicas de la fermentacion y a los praductos de
fermentacion (Tab. 8.6 y 8.7).

Aislamiento y enriquecimiento. Para el enriquecimiento especffico de
los clostridios pueden utilizarse algunas caracteristicas generales. Ya
que las esporas son termorresistentes. se utiliza un inoculo pasteurizado.
Empleando condiciones anaerobicas estrictas se evita la presencia de
todos los aerobicos.

Como algunas bacterias degradadoras de los polisacaridos se encuentran
fijadas a la superficie de partfculas, por ejemplo de granulos de almidon
o de partfculas de celulosa en la panza 0 en los sedimentos, pueden
lavarse inicialmente estas partfculas, de modo que se liberen de otras
bacterias para utilizarlas luego como inoculo. Para mantener una eleva
da capacidad de fermentacion debe tambien trabajarse siempre con ino
culos pasteurizados al seguir estudiando la cepa aislada.

Productos de fermentaci6n y bioquimica de la fermentaci6n. Durante
la fermentacion se forman cantidades variables de acidos (butirato, ace
tato, lactato), alcoholes (butanol, etanol, 2-propanol) asi como acetona y
gas (hidrogeno y anhidrido carbonico). Los c1ostridios degradan la glu
cosa a traves de la via de la fructosa-bifosfato. EI hidrogeno liberado en
el curso de la deshidrogenacion del gliceraldehidofosfato se transfiere,
por 10 general, a acidos organicos 0 a cetonas, que se sintetizan a partir
del piruvato 0 bien del acetil-CoA. Como prototipo de las fermentacio
nes por los c1ostridios hay que considerar la de la glucosa por
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Clostridium hutyricwll y C. acetohutylicum. Como productos de fer
mentaci6n aparecen tambien butirato, acetato, butanol, etanol, acetona,
2-propanol, anhfdrido carbonico e hidrogeno. Las cantidades de produc
tos de fermentacion son variables y dependen de las condiciones
ambientales.

Tab. 8.6 Visi6n de conjunto de los clostridios, ordenados segun sus caracte
risticas fermentativas.

Especies de Clostridium Sustrato

I. Producci6n de acido butirico
C. butyricum Glucosa; almid6n; dextrina
C. tyrobutyricum Glucosa 0 lactato

(glicerina) + acetato
C. pasteurianum Glucosa; almid6n; manitol;

inulina
C. pectinovorum Pectina; almid6n;

gluc6geno; dextrina

Productos de fermentaci6n

Butirato; acetato; CO2 ; H2

Butirato; acetato; CO2 ; H2

Butirato; acetato; CO2

Butirato; acetato

II. Producci6n de butanol
C. butylicum Glucosa

C. acetobutylicum Glucosa; glicerina; piruvato

Butirato; acetato; butanol;

2-propanol; CO2 ; H2

Butirato; acetato;
butanol; acetona; acetofna;

etanol; CO2 ; H2

III. Producci6n de acido propi6nico
C. propionicum Alanina; treonina

IV. Producci6n de acido caproico
C. kluyveri Etanol + acetato + CO2

V. Reacci6n de Stickland positiva

C. botulinum Protefnas; aminoacidos

C. histolyticum
C. sporogenes
C. sticklandli

Acetato; propionato; CO2

Caproato; butirato; H2

Acetato; lactato; NH3; H,

VI. Presencia de vias metab61icas especiales
C. aceticum (C02 + H2 ); fructosa

C. tetanomorphum Glutamato; histidina

C. acidi-urici Acido urico; xantina

Acetato

Butirato; acetato; NH3 ;

CO,; H,

Acetato; formiato; CO,; NH3
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Tab.8.7 Fermentaciones especiales.

Especie

Eubacterium Iimosum
(Butyribacterium rettgen)

Peptococcus anaerobius
(Diplococcus glycinophilus)

Fusobacterium nucleatum

Clostridium oroticum

Sustrato

glucosa; lactato
piruvato

glicina

aminoacidos

acido orotico

Productos de fermentacion

butirato; acetato; CO2 ; H2

lactato (con glucosa)

acetato; CO2 ; H2 ; NH3

acetato; lactato; etanol
CO2 ; NH3

acetato; succinato; CO2 ; NH3

El butirato es el producto de la condensaci6n de dos moltSculas de acetil
CoA mediante el enzima tiolasa hasta acetil-CoA y su producto de reduc
ci6n (Fig. 8.4). El acetil-CoA se reduce a B-hidroxibutiril-CoA con el
NADHz mediante lafl-hidroxibutiril-CoA-deshidrogenasa. A partir de aquf
se elimina agua mediante una crotonasa. El crotonil-CoA es reducido por
una butiril-CoA-deshidrogenasa, un enzima flavfnico, hasta butiril-CoA. A
partir del butiril-CoA puede transferirse el CoA, mediante una CoA-transfe
rasa, hasta acetato, libenindose entonces butirato; tSste es secretado. A par
tir del acetil-CoA y por la fosfotransacetilasa y la acetato-quinasa puede
regenerarse el ATP con formaci6n de acetato (vtSase tambitSn pag. 293).

En la fermentaci6n butfrica pura se Iibera de forma gaseosa el hidr6geno
producto de la oxidaci6n del piruvato. Cuando la glucosa se fermenta a
butirato, anhfdrido carb6nico e hidr6geno, el balance de hidr6genos esta
equilibrado y entonces se consiguen 3 moles de ATP por mol de glucosa.

glucosa~ butirato + 2 CO2 + 2 H2

El butanol, el butirato, la acetona y el 2-propanol son los praductos de
la fermentaci6n de la glucosa por Clostridium acetobutylicum. En esta fer
mentaci6n se excreta igualmente acido butfrico en primer Ingar. AI aumen
tar la acidificaci6n (Fig. 8.5) aumenta, no obstante, la formaci6n de enzi
mas, entre eIIos la acetato-descarboxilasa, cuya funci6n conduce al acu
mulo de acetona y butanol. Entre la formaci6n de acetona y de butanol
existe una estrecha relaci6n. Con la descarboxilaci6n de una parte del ace
toacetato se pierde un aceptor de hidr6genos potencial, que en la reducci6n
hasta butirato hubiera captado dos veces 2[H]. Este hidr6geno ha de pasar
ineludiblemente a otras aceptores de hidr6geno, entre eIIos tambitSn al buti-
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Fig. 8.4 Formaci6n de acetato, etanol, n-butanol, butirato, acetona y 2-propa
nol en las fermentaciones de los clostridios. La degradaci6n de la glucosa sigue
la via de la fructosa-bifosfato; el piruvato es transformado por la piruvato: ferredoxi
na-oxidorreductasa. S610 se representan las reacciones que parten del acetil-CoA.

rata ya excretado. En la reducci6n hasta butanol debe activarse en primer
lugar al butirato por formaci6n de butiril-CoA. En el esquema (Fig. 8.4) se
han resumido las transformaciones implicadas en la formaci6n de butirato
y acetona-butanol. Durante una fermentaci6n alcalina (por ejemplo en pre
sencia de CaCOJ ; vease Tab. 8.8) C. acetobutylicum se comporta como C.
butyricum. Algunas cepas reducen la acetona y excretan 2-propanol.

EI etanol se forma por reducci6n del acetil-CoA.

EI hidr6geno molecular puede proceder tanto de la escisi6n del piruvato
como de la molecula de NADH2 procedente de la deshidrogenaci6n del
gliceraldehfdofosfato (vease pag. 295). Cuanto mas hidr6geno se libere,
habra que sintetizar menos aceptores de hidr6geno (acetoacetil-CoA). EI
enlace rico en energfa del <ttetil-CoA puede por tanto conservarse en
forma de ATP. Si en la fermentaci6n de la glucosa por C. butyricum se
forman mas de dos moles de H2, y por tanto menos butirato y una canti
dad correspondiente de acetato, el rendimiento energetico puede sobrepa
sar los tres ATP (vease Ruminococctls. pag. 331).

La producci6n de acetona, de 2-propanol y de butanol ha adquirido impor
tancia industrial; estos productos de fermentaci6n se utilizan como disol-
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Fig. 8.5 Representaci6n a 10 largo del tiempo de la fermentaci6n de la gluco
sa por Clostridium acetobutylicum (segun DAVIES, R., M. STEPHENSON: Biochem. J.
35 [1941] 1320),

ventes organicos. Las fermentaciones de los clostridios fueron las prime
ras que plantearon a la industria la necesidad de realizar transformaciones
microbianas en ausencia de cualquier tipo de contaminaci6n.

Fermentacion de etanol y acetato. A partir de un cultivo de enriqlleci
miento de Merhi1lwhacterium omelianskii can etanol como sustrato, se
aisl6 un esporlliado anaer6bico, que ademas de etanol reqlliere acetato.
Esta bacteria Clostridium kluyveri transforma el etanol y el acetato a buti-

Tab. 8.8 Fermentaci6n acetona-butanol en C. acetobutylicum en presencia y
en ausencia de CaC03•

Productos de la fermentaci6n sin can
CaC03 CaC03

Butirato 32,4' 630
Butanol 411,5 45,7
Acetato 102,1 230,7
Etanol 44,5 22,4
Acetona 222,3 13,2

~ en mg de producto en relacion a cada 50 ml de harina de trigo al 6% fermentados (de BERNHAUER et al.
Biochem. Zeitschnft, 287 [1936161).
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Fig. 8.6 Fermentaci6n de etanol y acetato hasta butirato e hidr6geno por
Clostridium kluyveri.

rato, capronato y H2 (Fig. 8.6). El acetato actua como un aceptor adicional
de hidrogenos, pero se forma en el curso de la fermentacion. El ATP uni
camente se regenera en la reaccion de la acetato-quinasa.

Fermentacion de lactato y acetato. Clostridium tyrobutyricum se aislo
de un cultivo de enriquecimiento que contenfa lactato como sustrato. Este
tambien requiere acetato como aceptor adicional de hidrogenos. y esto
cuando ellactato 0 la glicerina actuan como sustrato principal:

La fermentacion de la glucosa por C. tvrobutyricum sigue el esquema ya
conocido de C. butyricum y no requiere ningun aceptor adicional de hidro
genos.

Fermentacion de acido glutamico. De la gran cantidad de procesos de
fermentacion en los que se transforman aminoacidos en condiciones anae
robicas hasta acidos grasos, anhfdrido carbonico y amonio, trataremos
aguf tinicamente la degradacion del glutamato por Clostridium tetano
morphum. Esta fermentacion llamo la atencion, porgue en ella se recono
cio la funcion biogufmica de la vitamina B12, considerada hasta entonces
unicamente como vitamina. C. tetanomorphum procede de un cultivo de
enriguecimiento con histidina como sustrato. Esta ultima se degrada a tra
yeS del glutamato. Como producto de la fermentacion del glutamato apa
recen butirato, acetato, amonio, anhfdrido carbonico e hidrogeno molecu
lar. La degradacion del glutamato implica una serie de reacciones poco
usuales (Fig. 8.7). Se inicia con la rotura del enlace entre los carbonos 2 y
3 y la union de los Momos de carbona 2 y 4, formandose el aminoacido
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Fig.8.7 Fermentaci6n de glutamato por Clostridium tetanomorphum a traVElS
de la via del mesaconato.

ramificado metilasparagina. A partir de aqui participa el coenzima vita
mina H12 • A este nivel tiene lugar la desaminaci6n. Al mesaconato insatu
rado (metilfumarato) se afiade una cierta cantidad de agua. El citramalato
(2-metilmalato) se escinde entonces en acetato y piruvato. El acetato es
secretado y el piruvato se transforma en butirato y CO2 a traves de la via
ya conocida.

Fermentacion de parejas de aminoacidos: reaccion de Stickland. Los
clostridios peptolfticos (Tab. 8.6, V) hidrolizan proteinas y fermentan ami
noacidos. Muchos aminoacidos no son transformados de forma aislada.
Tal como descubri6 STICKLAND (1934) una mezcla de alanina y glicina es
fermentada rapidamente por Clostridium sporogenes, aunque los aminoa
cidos aislados no sean transformados. En base a la ecuaci6n de equilibrio

alanina + 2 glicina + 2 H,O -------7 3 acetato + 3 NH3 + CO,

parece que la alanina actua como dador de hidr6genos y la glicina como
aceptor de hidr6genos.

CH3-CHNH,-COOH + 2 H,O -------7 CH3-COOH + NH3 + CO, + 4 [H]

2 CH,NH,-COOH + 4 [H] -------7 2 CH3-COOH + 2 NH3



8.5 Fermentaci6n butirato-butanol por clostridios 331

Aparentemente la energfa se obtiene por una reaccion acoplada de oxi
dacion-reduccion. Como dadores de hidrogeno acttian, por ejemplo, ala
nina, leucina, isoleucina, valina, serina, metionina, entre otros. Como
aceptores de hidrogeno pueden actuar glicina, prolina, arginina y triptofa
no, entre otros. El aminoacido dador se desamina a un oxoacido, que pos
teriormente mediante una descarboxilacion oxidativa se transforma en el
acido graso. Este paso va unido a una fosforilacion y representa por tanto
la reaccion productora de energfa. El hidrogeno transferido a la ferredoxi
na vuelve a ser captado por el aminoacido aceptor durante la desamina
cion reductiva. No todos los aminoacidos pueden ser utilizados por todos
los clostridios peptolfticos.

Fermentacion butirica y acetica por no esporulados. Por el tipo de pro
ductos de fermentacion existen varios generos de bacterias anaerobicas
relacionadas con los clostridios; no obstante, no se trata de esporulados, y
muchos de ellos son Gram negativos. La mayoria de los no esporulados
fomladores de butfrico y acetico se han aislado de la panza, donde partici
pan en la degradacion de la celulosa, el almidon y otros hidratos de carbo
no. Producen mucho hidrogeno y anhfdrido carbOnico y posibilitan el que
las bacterias metanogenicas formen metano. Como bacteria formadora de
acido butfrico en la panza hay que mencionar Butyrivibrio fibrisolvens.

Como formador de acido acetico en la panza hay que presentar a
Ruminococcus albus, un coco anaerobico estricto que utiliza la celulosa y
el xilano, asf como muchos azucares. Puede fermentar 1 mol de glucosa a
2 moles de acetato, 2 moles de anhfdrido carbonico y 2 moles de H2 , en el
supuesto, no obstante, de que la concentracion de hidrogeno producido se
mantenga baja. Esto es posible en un cultivo mixto con una bacteria que
utilice el hidrogeno, por ejemplo Wolinella succinogenes (Fig. 8.8). El

Fig. 8.8 Fermentaci6n de la glucosa por Ruminococcus a/bus y utilizaci6n del
hidr6geno producido en un cultivo mixto con Wolinella succinogenes. La sim
biosis ofrece un ejemplo de transferencia de un sustrato de celula (Uinterspecies
hydrogen transfer").
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esquema de fermentaci6n establece claramente que en la fermentaci6n
acetica pura se forman 4 moles de ATP por mol de glucosa. Esta elevada
eficacia en la regeneraci6n del ATP presupone no obstante, que todos los
equivalentes de reducci6n fonnados en la degradaci6n de la glucosa pue
dan liberarse en forma de hidr6geno.

Clostridios como patogenos y formadores de toxinas. Algunos clostri
dios peptolfticos se presentan como pat6genos en infecciones de heridas
(gangrena gaseosa y tetanos) asi como causantes de intoxicaciones ali
mentarias. Las esporas estan ampliamente distribuidas en el suelo. Si lIe
gan esporas de Clostridium histolyticum 0 de C. septicum a una herida
abierta, a la que no tenga acceso el aire 0 en la que las bacterias aer6bicas
debido al consumo de oxigeno proporcionen condiciones anaer6bi
cas, estas celulas podran crecer, y descomponer con la ayuda de unas pro
teinasas al colageno y a otras protefnas produciendo abundantes produc
tos de fermentaci6n y gas. Este tipo de gangrena gaseosa y herida se
podia combatir, anteriormente, unicamente por amputaci6n de los miem
bros. Una enfermedad de las infeeciones de las heridas que actualmente
todavia es tern ida y esta ampliamente extendida es el tetanos; esta origi
nada por Clostridium tetani. Durante el crecimiento esta bacteria excreta
una toxina neurot6xica muy activa, que conduce ala tetanizaci6n de los
musculos.

La intoxicaci6n alimentaria mas grave, eI botulismo, esta provocada por
Clostridium botulinum. Es una bacteria del suelo ampliamente extendida
que se desarrolla sobre productos carnicos insuficientemente esterilizados
y en conservas de leguminosas. Recibe su nombre por presentarse en
embutidos (botulus = embutido). Forma una toxina que despues de haber
se ingerido eI alimento conduce a una paralizaci6n de los nervios y a la
muerte por paralizaci6n de la respiraci6n. Afortunadamente la toxina es
termolabil y se inactiva rapidamente por cocci6n (15 min).

8.6 Fermentaci6n homoacetica: anhfdrido carb6nico
como aceptor de hidr6genos

Algunos clostridios (Clostridiumformicoaceticum, C. thermoaceticum, C.
acidi-urici y C. cylindrosporum) son capaces de transferir unicamente al
anhidrido carb6nico los hidr6genos liberados del sustrato en las reaccio
nes iniciales de oxidaci6n, formando entonces acetato:

8 [H] + 2 CO2~ CH3-COOH + 2 H20

EI term6filo C. thermoaceticwn y el mes6filo C. formicoaceticum fer
mentan las hexosas preferentemente hasta acetato. La mayor parte del
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Fig. 8.9 Via de biosintesis de acetato a partir de hexosas por Clostridium ther
moaceticum a traves de la via del acetil-GoA. Aclaraciones en el texto. Simbolos:
E[Go], corrinoide-proteina; FH4 , tetrahidrofolato; [H] equivalente de hidr6geno, como
NADH2 0 FdH2 ; GO, mon6xido de carbona ex6geno; [CO], GO ligado.

anhfdrido carbonico liberado en la escision del piruvato ha de volverse por
tanto a fijar y utilizarse como aceptor de hidr6genos. La formaci6n de ace
tato a paJ1ir de CO2 y los equivalentes de reducci6n (electrones) liberados
en las reacciones de oxidaci6n iniciales siguen el esquema que esta indi
cado en la figura 8.9.

Las hexosas se oxidan en los c1ostridios hasta piruvato a traves de la vfa
normal de la fructosabifosfato, y este se transforma en acetato, COz, FdHz
y ATP mediante la piruvato-ferredoxina-oxidorreductasa (l), fo,lfotran
sacetilasa (2) y acefato-quinasa (3). Como aceptor del hidr6geno de la
fermentaci6n actua el CO2 • En parte se reduce por laformiato-deshidro
genasa (4) hasta formiato y posteriormente al grupo metflico de una ter
cera moJecula de acetato; otra parte se reduce a CO por la CO deshidro
genasa (5), que forma el grupo carboxilo del acetato. La reducci6n del
grupo formilo al metilo tiene lugar con la participaci6n del tetrahidrofo
lato (FH4 ) como coenzima; por ultimo, el grupo metilo se transfiere a una
protefna con un corrinoide (8 12-coenzima-protefna) y se carboxila por
adici6n del monoxido de carbono fijado. EI producto de la transformaci6n
es acetil-coenzima A; a partir de el se forma acetato por la vfa habitual
con regeneracion de ATP.
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Fig.8.10 Vision conjunta de los procesos y de los productos de las fermenta
ciones mas importantes.

Esta via de sintesis de acetil-CoA a partir de CO2 y de equivalentes de
hidrogeno, la via reductiva del acetil-CoA, es en gran parte identica a la
sintesis de acetato por las bacterias metanogenicas de respiracion anaero
bica y por las bacterias acetogenicas (apartado 9.4 y 9.5).

En C. formicoaceticum y C. thermoaceticum se ha encontrado citocromo
b. Aun hay que demostrar si estas bacterias, 10 mismo que C. aceticum y
otros clostridios, pueden obtener energia mediante la fosforilacion en el
transporte de electrones (apartado 9.5).

8.7 Productos naturales fermentables y no fermentables

La mayoria de los productos naturales formados por carbono, hidrogeno,
oxigeno y/o nitrogeno pueden ser fermentados bajo condiciones anaerobi
cas. Condicion necesaria para la fermentacion es la posibilidad de oxidar
parcialmente el sustrato mediante una rotura intramolecular en una reac
cion exergonica. Son fermentables, por ejemplo, los polisacaridos, las
hexosas, las pentosas, las tetrosas y los polioles; los acidos organicos
(entre ellos los azucares acidos, gluconato, malato, tartrato, etc.); aminoa
cidos (con excepcion de los aromaticos que solo son fermentables en
determinadas condiciones); purinas y pirimidinas.
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Frente a los compuestos fermentables existen aquellos que han demos
trado ser inatacables bajo condiciones anaerobicas: hidrocarburos alifati
cos saturados y aromaticos, esteroides, carotenoides, terpenos y porfiri
nas. Estos compuestos son degradados en condiciones aerobicas hasta
una oxidacion total, pero son estables bajo condiciones anaerobicas. Esta
estabilidad se basa en dos puntos: a) La mayorfa de los compuestos cita
dos contienen exclusivamente atomos de carbono e hidrogeno. En la
rotura intramolecular no se obtiene ninguna energfa. b) Los hidrocarbu
ros saturados y los polisoprenoides solo son oxidables en presencia de
oxfgeno molecular; el primer ataque viene determinado por una oxigena
so. La elevada estabilidad de los hidrocarburos bajo condiciones anaero
bicas se comprueba en cualquier experiencia de laboratorio, y es proba
blemente la causa de que los hidrocarburos se hayan mantenido tanto
tiempo en los pozos de petroleo. Los microorganismos ya eran incapaces
de fermentar las parafinas en eI momento en que se forma el petroleo, y
hasta ahora no han podido adquirir esta capacidad. No obstante, parece
factible una respiracion anaerobica. limitada, de los hidrocarburos aro
maticos y alifaticos.
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9. Transporte de electrones en
condiciones anaerobicas

En los sedimentos, lagunas y suelos permanentemente inundados, esto es,
en ecosistemas con condiciones an6xicas (sin oxfgeno), se desarrollan fre
cuentemente bacterias que obtienen su energfa metab6lica por "respira
cion anaerobica". Estas bacterias utilizan como fuentes de carbono y
dadores de hidr6geno a aquellos compuestos producidos por las bacterias
fermentadoras, 0 que estas no han utilizado. Se encuentran al final de la
cadena alimentaria anaer6bica (pag. 295, 352).

Los "respiradores anaer6bicos" pueden utilizar como aceptores de H al
nitrato, al sulfato, al azufre, al carbonato, al hierro ferrico (III) entre otros.
El nitrato se reduce a 6xido nitroso y nitr6geno molecular, el sulfato y el
azufre elemental a sulfhfdrico, el dioxido de carbono y el carbonato a
acetico 0 metano y el hierro (III) a hierro ferroso (II). Los procesos de
reducci6n, un resumen del proceso metab6lico y las bacterias implicadas
se indican en la figura 9.1.

La transferencia de los electrones liberados de los sustratos organicos
hasta los iones inorganicos 0 compuestos antes mencionados permite una
fosforilaci6n en el transporte de electrones y una ganancia energetica. Las
relaciones energeticas las consideramos ya anteriormente (apartado 7.4,
pag. 258, 264).

Los respiradores anaer6bicos tienen una importancia de primer orden para
comprender los procesos que tienen lugar en la naturaleza, los ciclos de
los elementos y el mantenimiento de los equilibrios en la biosfera. Se trata
siempre de procariotas. La respiraci6n anaer6bica es uno de los tipos fisio
l6gicos que con toda seguridad predominaron en los tiempos primitivos de
la evoluci6n de los organismos y que condujeron en los sedimentos arcai
cos al almacenamiento de carbono organico.

Los productos de la respiracion anaerobica son muy evidentes: se reco
nocen como burbujas de aire ascendentes (N2, NzO, CH4), por SU olor
caracterfstico (H2S), en la formaci6n de un gas inflamable (CH4) y en la
formaci6n de 6xidos de hierro diamagneticos. Tambien hay que resaltar
que los respiradores anaer6bicos desempefian un papel muy importante en
la economfa.
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Fig. 9.1 Procesos para la obtencion de energia por fosforilacion en el trans
porte de electrones en condiciones aerobicas y anaer6bicas, tambh~n denomi
nados "respiracion aer6bica" y "respiraci6n anaer6bica".
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9.1 Respiraci6n de nitratos: desnitrificaci6n y
amonificaci6n del nitrato

El grupo fisio16gico de los respiradores de nitratos es capaz de transferir el
hidr6geno del sustrato, esto es, los electrones, hasta el nitrato, con 10 que re
ducen al nitrato y producen energfa en la fosforilaci6n del transporte electr6
nico. El proceso se denomina respiracion de nitratos 0 reduccion disimi
latoria del nitrato. En beneficio de los puntos de vista eco16gicos y bioquf
micos hay que diferenciar entre dos tipos metab6licos y grupos bacterianos:

(1) Los desnitrificantes son bacterias aer6bicas, respiratorias estrictas.
No son capaces de crecer anaer6bicamente sin nitrato. Anaer6bicamente
-con nitrato como unico aceptor de H- el nitrato se reduce a 6xido nitro
so volatil (N20) y a nitr6geno molecular (N2) que son liberados. Por tanto,
se entiende por desnitrificacion a la transformaci6n de nitr6geno combi
nado (nitrato) a N2 libre. Esta desnitrificaci6n 0 Iiberacion de nitrogeno
es el unico proceso bio16gico por el que el nitr6geno fijado organica 0
inorganicamente se puede liberar en N 2 y se recicla. Entre los desnitrifi
cantes debemos mencionar algunos nombres representativos, Pseudomo
nas denitrificans, Paracoccus denitrificans, Thiobacillus denitrificans,
Pseudomonas aeruginosa y Bacillus licheniformis.

(2) Hay varios grupos de microorganismos capaces de una amonificacion
del nitrato, sobre todo el importante grupo de las Enterobacteriaceas
(Escherichia coli, Enterobacter aerogenes). Se trata siempre de bacterias
anaer6bicas facultativas, que pueden fermentar en condiciones anaer6bi
cas. No obstante, cuando tienen nitrato a su disposici6n 10 utilizan como
aceptor externo de H y 10 reducen inicialmente a nitrito. Este tambien
puede ser reducido, pero no a N2, sino a traves de una reducci6n asimila
toria de nitrato hasta amoniaco (NH3) 0 bien amonio (NH4+). La amonifi
caci6n del nitrato no conduce por tanto a una liberaci6n del nitr6geno.

9.1.1 Respiraci6n de nitrato: desnitrificaci6n

La transformaci6n del nitrato hasta N2 con los equivalentes de reducci6n
de los sustratos (compuestos organicos 0 H2) sigue la estequiometrfa

10 [H] + 2 H+ + 2 N03-~ N2 + 6 H20

tiene lugar segun los pasos indicados en el esquema

transporte de electrone:
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Cada paso esta catalizado por un enzima especffico. La nitrato-reductasa
A es un enzima que contiene molibdeno y esta ligado a membranas. El
nitrito farmado se reduce por una nitrito-reductasa igualmente ligada a
membranas hasta 6xido nftrico (NO). Este se reduce par la NO-reductasa
hasta 6xido nitroso (N20) y este par ultimo a N2 par una N20-reductasa.
Depende de las condiciones ambientales el que la reducci6n del nitrato se
de sin acumulaci6n de productos intermediarios hasta la liberaci6n de Nz,
o si se acumulan y liberan N02-, NO 0 NzO. La liberaci6n de nitrito, NO
o N20 tiene lugar cuando el nitrato esta en exceso y la concentracion de
dadores de H limita la transformaci6n. Sefialemos que los 6xidos de nitr6
geno no llegan a la atmosfera unicamente par combustiones incompletas
de carbon 0 petroleo, sino que tambien son un producto de las transfor
maciones biologicas en el suelo y en los sedimentos acuaticos.

Aparentemente no existe ningun desnitrificante que sea anaerobico estric
to. Las bacterias disponen preferentemente del sistema respiratorio com
pleto; el sistema enzimatico necesario para la desnitrificacion se induce 0

desreprime unicamente bajo condiciones anaerobicas (Fig. 9.2). En mu
chos desnitrificantes esta induccion tiene lugar unicamente en presencia
de nitrato, en algunas es suficiente el que se establezcan condiciones anae
robicas. Muchos desnitrificantes crecen no solo con nitrato, sino tambien
con nitrito, e incluso con oxido de nitrogeno como aceptor de hidrogenos.
De aquf se deduce que no solo la nitrato-reductasa A, sino tambien los
enzimas disimilatarios reductares de nitrito, NO y N20, estan acoplados a
la cadena respiratoria.

Fig. 9.2 Velocidad de produccion
de nitrogeno por suspensiones de
celulas de Paracoccus denitrificans.
La liberaci6n de N2 tiene lugar por des
nitrificaci6n del nitrato con acetato
como sustrato en condiciones anaer6
bicas. Las bacterias han crecido en
diferentes condiciones: a anaer6bica
mente con nitrato; b aer6bicamente
con nitrato; y c aer6bicamente sin nitra
to (segun VAN OLDEN, E. de KLUYVER,

A.J., C.B. VAN NIEL: The Microbes
Contribution to Biology. Harvard Univ.
Press, Cambridge [Mass.] 1956).
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Cultivo de enriquecimiento de bacterias desnitrificantes. Si se inocula
con tierra 0 limos un medio de cultivo que contenga dadores de hidroge
no, componentes celulares y nitrato, y se incuba en ausencia de oxfgeno
(Tab. 6.4) pueden desarrollarse diversas especies de bacterias: a) con unas
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trazas de peptona y etanol 0 propionato Pseudomonas aeruginosa; b) con
glucosa Pseudomonas jluorescens; c) con tartrato, succinato 0 malato
Pseudomonas stutzeri; d) con acidos arganicos, alcohol 0 extracto de
carne con concentraciones altas de nitrato (5-12% KN03) Bacillus liche
niformis; e) con trazas de extracto de carne y con hidr6geno molecular
como dadar de hidr6geno Paracoccus denitrificans, y f) con azufre 0 tio
sulfato Thiobacillus denitrificans. Como muchos desnitrificantes utilizan
el nitrato exclusivamente 0 preferentemente como aceptor de hidrogenos,
pero no son capaces de reducirlo hasta amonio, hay que anadir una fuen
te de N (peptona 0 sales de amonio).

Perdidas de nitr6geno en el suelo por desnitrificaci6n. La desnitrifica
ci6n bacteriana es con toda seguridad la responsable de las perdidas de
nitr6geno del suelo en puntos determinados y epocas determinadas. Tiene
un pape\ importante en los habitats anaer6bicos y se desarrolla facilmente
cuando se dan acumulos de agua, sobre todo cuando simultaneamente se
emplean abonos arganicos y nitrato. En los arrozales los abonos con nitra
to pueden resultar perjudiciales par acumulaci6n de nitrito. El nitrito se
acumula tambien en las aguas residuales que contengan nitrato y esten mal
aireadas, lIegando ocasionalmente a las aguas de bebida. La dependencia de
las perdidas de Neon respecto a la aireacion del sue\o es una consecuencia
de la regulaci6n a la que esta sometido el sistema enzimatico de las bacte
rias reductoras de nitrato. Los enzimas implicados se inducen par el nitra
to exclusivamente bajo condiciones anaer6bicas (Fig. 9.2); el oxfgeno
reprime la farmaci6n de nitrato- y nitrito-reductasa. Si ya se han sintetiza
do los enzimas y las celulas son transferidas a condiciones en las que hay
oxfgeno, este compite con el nitrato par los electrones que aporta la cadena
respiratoria, reprime igualmente la funci6n del sistema reductar de nitratos.

Significado de la desnitrificaci6n en la econoillia de la naturaleza. La
desnitrificaci6n es el unico proceso biol6gico en el que el nitrogeno com
binado pasa a nitr6geno molecular. Este proceso, considerado globalmen
te, es de una importancia decisiva para el mantenimiento de la vida y de la
biomasa de la Tierra. En los suelos aireados narmalmente, asi como en las
aguas, el nitrato es el producto final de la mineralizacion. Debido a su ele
vada solubilidad en el agua y a su baja absorcion par el suelo los iones
nitrato serian lavados y se acumularfan en las aguas del mar; esto supondrfa
que la atm6sfera fuera empobreciendose en nitr6geno molecular. Sobre la
Tierra cesaria el crecimiento de los vegetales y la producci6n de biomasa.

9.1.2 Respiraci6n de nitrato: amonificaci6n del nitrato

Muchas bacterias anaerobicas facultativas que anaer6bicamente pueden
crecer por fermentacion, como Escherichia coli y Enferobacter aeroge-
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nes, pueden resultar beneficiadas por la presencia de nitrato, ya que pue
den transferirle los electrones del sustrato y producir nitrito.

Se puede acumular nitrito en eI medio de cultivo; no se da por tanto una
perdida de N2• En lugar de 10 hasta ahora indicado, el nitrito puede redu
cirse hasta amonio por la vIa de la reducci6n asimilatoria de nitritos para
luego ser secretado. Se habla entonces tambien de una amonificaci6n de
nitrato. La reducci6n del nitrito a amenia no permite ninguna ganancia
energetica. Se trata mas bien de un proceso fermentativo en el que el nitri
to actua como un aceptor ex6geno de electrones. Por eso, en ultimo ter
mino, los organismos obtienen un provecho en la reducci6n del nitrito, ya
que durante la fermentaci6n de la glucosa pueden introducir una parte de
los equivalentes de reducci6n en la reducci6n del nitrito y liberar una
mayor parte de acetato (pag. 293, reacci6n 3).

Asimilaci6n de nitrato. A modo de anexo discutiremos aquIla asimila
ci6n del nitrate (0 reducci6n de nitrato asimilatoria) en contraposici6n ala
respiraci6n de nitratos (0 reducci6n de nitratos disimilatoria). El nitrato,
junto al amonio, es la fuente de nitr6geno mas comun para bacterias y
vegetales. La mayorfa de las bacterias utilizan los enzimas de la asimila
ci6n del nitrato. Se forman cuando aparte del nitrato no hay ninguna otra
fuente de nitr6geno y tanto en condiciones aer6bicas como anaer6bicas.
La presencia de amonio reprime en general la formaci6n de los enzimas
de la reducci6n asimilatoria del nitrato. Esta conduce a la formaci6n de
amonio y consume mucho poder reductor.

8 [H] + H+ + N03-~ NH,+ + OH-+ 2 H20

El amonio es la forma del nitr6geno que se incorpora a los aminoacidos y
a otros metabolitos nitrogenados.

La reducci6n del nitrate conduce a traves de varios compuestos interme
diarios, de los que s610 puede liberarse el nitrito, y esta catalizada por dos
enzimas.

2 e- 2 e- 2 e- 2 e-
NOs-~ N02-~ HNO~ NH20H~ NHs

nitrato-reductasa B nitrito-reductasa

EI primer paso 10 cataliza la nitrato-reductasa B, localizada en el cito
plasma. El nitrito formado se reduce a amoniaco por la nitrito-reductasa,
igualmente un enzima citoplasmatico. Para ella se requieren 6 electrones.
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Estos los aporta el NAD(P)H1 (hongos y bacterias) 0 la ferredoxina (plan
tas y bacterias). EI enzima es complejo y ademas de los centros sulfofe
rricos contiene centros siderohemo. La reaccion catalizada por la nitrito
reductasa se asemeja a la de la nitrogenasa y a las transformaciones cata
lizadas por la sulfito-reductasa en que se transfieren 6 electrones a los sus
tratos respectivos y no se libera ningun producto intermediario.

Formacion de metahemoglobina como consecuencia de la acumula
cion de nitrato en las aguas de bebida y en los productos alimentarios.
EI consumo de aguas de bebida que contengan nitrato (frecuente en epo
cas de sequfa) y en verduras (espinacas abonadas en exceso) puede con
ducir a enfermedades debido a la reduccion bacteriana de nitratos en las
conservas 0 en el intestino. La reduccion de nitrato a nitrito por microorga
nismos y la captacion de nitrito por la sangre son las causas de la forma
cion de metahemoglobina. La fijacion del nitrito a la hemoglobina condu
ce a la formacion de metahemoglobina, en la que el oxfgeno queda fijado
de forma irreversible. La consecuencia es la incapacidad de los eritrocitos
para transportar oxfgeno, 10 que provoca una cianosis. Esta enfermedad se
da unicamente en nifios par debajo de los seis meses. En ellos parece que
las bacterias reductoras de nitratos pueden pasar por el estomago sin que
dar lesionadas; en el intestino reducen el nitrato, crecen y acumulan nitri
to. En los nifios mayores y en los adultos las bacterias que respiran nitra
tos mueren en el jugo intestinal extremadamente acido, y los iones nitrato
son reabsorbidos, antes de que puedan ser reducidos en el duodeno, donde
el pH ya es permisivo.

9.2 Formacion de sulfhfdrico por reduccion del sulfato

EI grupo fisiologico de las bacterias reductoras de sulfato, tambien lIama
das desulfuricantes, se caracteriza por la capacidad de poder transferir el
hidrogeno del sustrato hasta el sulfato como aceptor terminal de electrones,
y de reducir el sulfato a sulfuro. Este proceso posibilita un transporte de
electrones; en eI esta implicado el citocromo c. Se obtiene energfa por una
fosforilacion en el transporte de electrones bajo condiciones anaerobicas.

~ : so"']8 20 3
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830 62-
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Como desde el punto de vista formal este tipo de reduccion de sulfatos es
semejante a la respiracion can el oxfgeno como aceptor final de hidroge-
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no, se habla tambien de una "respiracion de sulfatos" 0 de una "reduc
cion disimilatoria de sulfato". El producto principal de esta reduccion de
sulfatos es el sulfuro de hidrogeno:

8 [H] + 2 H+ + SOl-~ H2S + 4 H20

La porcion principal del sulfuro de hidrogeno prodllCido en la natllra
leza procede de esta reaccion. Las bacterias productoras de sulfato son,
en oposicion a las bacterias reductoras de nitratos, organismos anaero
bicos estrictos y, por tanto, van siempre Iigados a condiciones anae
robicas.

Situacion sistematica. Varios grupos de bacterias anaerobicas son capa
ces de realizar una respiracion de sulfatos. Entre ellas se cuentan eubacte
rias Gram negativas flageladas e inmoviles (Desulfovibrio, Desulfobac
terium, Desulfococcus, Desu(fomonas, Desulfobulbus, Desulfosarcina,
Thermosulfobacterium), bacterias Gram negativas deslizantes (Desulfo
nema), eubacterias Gram positivas formadoras de esporas (Desulfoto
maculum) y arqueobacterias (Archaeglobus). Como dadores de hidrogeno .
para una u otra de estas bacterias pueden actuar compuestos sencillos de
bajo peso molecular: lactato, acetato, propionato, butirato, formiato, meta
nol, etanol, acidos grasos superiores, compuestos aromMicos e hidrogeno.
Sin embargo, ninguna bacteria puede utilizar todos estos compuestos, y
ningun sustrato es utilizado por todas las bacterias. El grupo de los respi
radores de sulfato es muy heterogeneo con respecto a las vias metabolicas
en la utilizacion de los sustratos. Sin entrar en detalles, indicaremos los
subgrupos.

(1) Las especies conocidas hasta una decada crecen con lactato, entre otros
acidos organicos, y utilizan H2 . No obstante, oxidan al dador de H de
forma incompleta y liberan acetato. Pertenecen especies de Desulfovibrio
y Desulfotomaculum.

(2) Desde entonces se han aislado especies que pueden utilizar acetato,
acidos grasos de cadena corta y larga, alcoholes, compuestos aromMicos
y H2• A este grupo pertenecen Desulfotomaculum acetoxidans, Desulfo
bacter y Desulfonema entre otros.

(3) Algunas especies pueden crecer autotr6ficamente con H2 y sulfato 0

tiosulfato. Son cepas de Desulfovibrio, Desulfobacterium, Desulfococcus,
Desulfohacter y Desulfotolllaculum, asi como Archaeoglobus, una arqueo
bacteria hipertermofila capaz de crecer autotroficamente con H2 y tiosul
fato.

(4) Una sorpresa es la ganancia de energia por la dismutacion de tiosulfa
to 0 sulfito a sulfuro y H2S por un nuevo aislamiento, Desulfovibrio sul-



9.2 Farmaci6n de sulfhfdrica par reducci6n del sulfata 345

fodismutans. Las cepas crecen autotr6ficamente, 0 como quimiolitohete
r6trafos con acetato. EI tipo fisiol6gico puede considerarse como una "fer
mentaci6n inorganica".

Reducci6n del sulfato. Casi todas las bacterias, hongos y plantas verdes
son capaces de crecer con sulfato como fuente de azufre. Obtienen el sul
fura necesario para la sfntesis de los aminoacidos azufrados mediante una
"reducci6n asimilatoria de sulfato".

EI primer paso es comun a la reducci6n disimilatoria y a la asimilatoria del
sulfato. Mientras que en la primera el sulfato activado se reduce directa
mente, en la reducci6n del sulfato asimilatoria existe un segundo paso de
activaci6n. La reducci6n de sulfato se inicia en la celula con una activa
ci6n del sulfato que requiere mucha energfa mediante el ATP (Fig. 9.3);
gracias a una ATP-sulfurilasa (sulfato-adeniltramferasa) se intercambia
el resto difosfato del ATP por un sulfato:

ATP + S042- "=7 adenosfn-5'-fosfosulfato + PPj

APS-quinasa

@ PPj

'>. J APS

ATP-sulfurilasa :t
2 [H] CD

®
j(A) (8)"1

SOl- SOl-

2 [H ]-4----,

PAPS

2[H]-{:
j PAP

6[H] ® 6[H] ®

reducci6n disimilatoria
de sulfatos

reducci6n asimilatoria
de sulfatos

Fig. 9.3 Esquema de la reducci6n disimilatoria del sulfato (respiraci6n del sul
fato) y de la reducci6n asimilatoria del sulfato. APS = adenosfn-5'-fosfosulfato;
PAPS = fosfoadenosin-5'-fosfosulfato; PAP = fosfoadenosin-5'-fosfato. Enzimas
implicados: (1) APS-reductasa; (2) PAPS-reductasa; (3) sulfito-reductasa (= bisulfito
reductasa).
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EI difosfato se escinde mediante una difosfatasa. EI adenosin-5' -fosfosul
fato (APS) es el producto de la activacion. Los pasos subsiguientes son
distintos. En la reducci6n asimilatoria del sulfato el APS se fosforila
mediante una APS-quinasa con ATP hasta fosfoadenosinfosfosulfato
(PAPS); este sulfato doblemente activado se reduce a traves del sulfito
hasta sulfuro. En la reducci6n disimilatoria del sulfato el APS se redu
ce a sulfito con formacion de AMP mediante la APS-reductasa.

La reducci6n del sulfito a sulfuro tiene lugar en las distintas bacterias
aparentemente por vias distintas. La sulfito-reductasa reduce directa
mente al sulfito hasta sulfuro mediante un paso simultaneo de seis e1ec
trones, sin que se detecten productos intermedios. En este tipo de reduc
cion -igual que en la reduccion asimilatoria del sulfito- parecen estar
implicados de forma general compuestos de hierro porfirfnico (desulfo
viridina, desulforrubidina). Segun el segundo mecanismo el sulfito se
reduce en el curso de tres pasos sucesivos en los que aparecen produc
tos intermediarios (tritionato y tiosulfato) (Fig. 9.3). Se cree que los
electrones necesarios para la reduccion del sulfito son suministrados a
traves de citocromos (en algunas bacterias citocromo b, en otras cito
cromo c).

Fosforilaci6n en el transporte de electrones. La suposicion de una fos
forilacion en el transporte de electrones en las bacterias desulfuricantes se
basa en la demostracion de citocromos y de proteinas sulfoferricas en la
membrana citoplasm:itica y en la considerable ganancia de energia. EI
citocromo C3 -comparado con otros citocromos- presenta un potencial
redox eminentemente negativo (Eo'= - 205 mY) y se localiza en la cara
externa de la membrana,o en el espacio periplasmatico.

Las especies bien estudiadas hasta el momenta de bacterias reductoras de
sulfatos disponen de una hidrogenasa constitutiva (Hrcitocromo-croxi
do-reductasa) mediante la cual puede captarse y activarse el H2, asi como
liberarse. Algunas bacterias reductoras de sulfato crecen con H2 y sulfato
como unica fuente energetica. La capacidad de reducir el sulfato con el
hidrogeno y de producir grandes cantidades de sulfuro de hidrogeno, sin
crecer apreciablemente, es probablemente una caracteristica propia de la
mayorfa de las bacterias reductoras de sulfatos.

EI transporte de electrones del hidrogeno molecular como dador de hidro
genos con la reduccion de I mol de sulfato 0 1 mol de sulfuro es proba
blemente un proceso ligado a la regeneracion de 3 moles de ATP, de los
cuales 2 se consumen en la activacion del sulfato.

Asimilaci6n autotr6fica de CO2• La capacidad de crecer autotroficamen
te se comprobo a 10 largo de cuarenta ailos, pero no estaba suficientemen
te demostrada. Ahora se ha podido establecer cuantitativamente. Las vias
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de la fijaci6n del COz son la via reductiva del acetil-CoA (pag. 356) 0 el
CAT reductivo, no el cicIo de CALVIN (apartado 11.5).

Oxidacion de sustratos organicos. "Los reductores de sulfatos clasicos,
como por ejemplo Desulfovibrio vulgaris, no disponen de un CAT com
pleto y liberan acetato. Entre las especies que utilizan acetato existen
algunas que 10 oxidan a traves del CAT oxidativo (Desulfobacter post
gatei) y aquellos que 10 hacen a traves de la via oxidativa del acetil
CoA (Desulfobacterium, Desulfosarcina, Desulfococcus, Desulfoto
maculum). Por tanto, las cepas utilizan de forma inversa para la oxida
cion del acetato la misma via que utilizan de forma reductiva para la fija
cion del COz. La mayorfa de las bacterias de aislamiento reciente son
capaces de utilizar acetato, acidos grasos de cadena larga y compuestos
aromaticos.

Asimilacion de sustratos organicos. La energfa metabolica obtenida
durante la fosforilacion en el transporte de electrones posibilita la asimi
lacion de sustancias organicas (acidos organicos, aminoacidos, mezclas
complejas). Algunas cepas son capaces de sintetizar material celular a par
tir de acetato y anhfdrido carbonico, cuando el hidrogeno molecular actua
como dador de hidrogenos. La asimilacion de sustancias organicas en el
curso de la oxidacion de un dador de hidrogeno inorganico puede cOl1si
derarse como una "quimiolitoheterotrofia".

Fermentacion sin sulfato. Algunos desulfuricantes son tambien capaces
de transformar el lactato 0 el piruvato sin sulfato. En lugar de una oxida
cion del piruvato

4 CH"CO-COOH + H2S04~ 4 CH3-COOH + 4 CO2 + H2S

tiene lugar una fermentacion con liberacion de Hz:

CH3-CO-COOH + H20~ CH3-COOH + CO2 + H2

En la fermentacion dellactato los desulfuricantes se reconocen como fer
mentadores en potencia.

Enriquecimiento y aislamiento. Para enriquecer las bacterias reductoras
de sulfatos el medio de cultivo debe disponer de un dador de hidrogenos
apropiado, un sustrato asimilable, minerales y sulfato; tambien hay que
asegurar condiciones anaerobicas y un potencial redox suficientemente
bajo (Eo' =- 200 mY) (Fig. 9.4).

Distribucion y papel de los desulfuricantes en la naturaleza. Las bac
terias reductoras de sulfatos se presentan predominantemente en los lodos,
donde las sustancias organicas sufren una descomposicion anaer6bica.
Los desulfuricantes parecen estar especialmente adaptados a los produc-
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Fig. 9.4 Cultivos de enriquecimiento de bacterias que reducen el sulfato.
Crecimiento tras inoculaci6n con cieno: A En un medio de cultivo con lactato y sul
fato; el c1avo de hierro suministra por polarizaci6n cat6dica un potencial redox sufi
cientemente bajo. B Demostraci6n de la utilizaci6n del hidr6geno molecular por las
bacterias reductoras de sulfatos; tubos de DURHAM lIenos de hidr6geno, antes (f10
tanto) y despues (en el suelo) de incubar el cultivo. C Crecimiento con trazas de
materia organica con reducci6n de sulfato y corrosi6n anaer6bica del hierro en una
"botella con tap6n esmerilado". D Enriquecimiento en bacterias reductoras de sulfa
tos en el "dispositivo doble de SOHNGEN". La botella II se lIen6 con medio con lacta
to-sulfato; al hacer pasar H2 el liquido iba pasando a I (nlvel punteado); durante los
dos dfas de incubaci6n a 30°C se consumi6 la mayor parte del H2 .

los de la degradacion incompleta de los hidratos de carbono, acidos gra
sos, oxiacidos, alcoholes e hidrogeno de la fermenlacion. La gran mayo
ria del sulfuro de hidrogeno liberado en condiciones naturales hay que
considerarlo como producto final de la respiracion del sulfalo. Las aguas
contaminadas conlienen de 104 hasta 106 desulfuricantes/ml, mientras que
en los lodos se encuentran del orden de 107•

La mayoria de los yacimientos de azufre rentables (en Texas, Louisiana
y Mejico) no son de origen volcanico, sino depositos de azufre biogeno
acumulados desde tiempos geologicos. La reduccion de los sulfatos del
mar con desperdicios organicos (aguas residuales) se debe a la transfor
macion por Desulfovibrio del sulfuro de hidrogeno en azufre.

La corrosion anaerobica del hierro determinada indirectamente por
Desulfovibrio es de gran importancia economica. En un medio humedo se
da una polarizacion del hierro incluso cuando las condiciones ambientales
son anaer6bicas:



9.2 Farmaci6n de sulfhfdrica par reducci6n del sulfata 349

(1) Oxidaci6n del hierro:

4 Fe + 8 H+~ 4 Fe2++ 4 H2

Normalmente la capa de Hz protege al hierro de una descomposici6n pos
terior. No obstante, cuando se encuentran simultaneamente sulfato y
desulfuricantes, tiene lugar una despolarizaci6n cat6dica, y el hierro es
oxidado incluso en ausencia de oxfgeno:

(2) Reducci6n de sulfato:

(3) Precipitaci6n del hierro:

4 Fe2++ H28 + 2 OH-+ 4 H20~ Fe8 + 3 Fe(OH), + 6 H+

Suma (1) a (3):

4 Fe + 80.2-+ 2 H20 + 2 H+~ Fe8 + 3 Fe(OH),

Los deterioros producidos de este modo en las cafierfas de hierro (pipe
lines u oleoductos) son considerables. La capacidad de las bacterias desul
furicantes para poder utilizar los acidos organicos, alcoholes, hidr6geno e
incluso el hidr6geno formado en la polarizaci6n del hierro como dadores
de hidr6geno, es la caracterfstica que se utiliza para su enriquecimiento
(Fig. 9.4).

Desulfovibrio ha sido considerado tambien como el responsable del eleva
do contenido en sulfuro de hidr6geno de las capas profundas del mar Negro
(por debajo de los 200 m) y de la precipitaci6n del hierro deterrninante del
color negro de este mar. Por ultimo, eI que las g6ndolas del canal Grande
de Venecia esten pintadas de negro es una protecci6n contra la decolora
ci6n de las pinturas, con metales pesados, deterrninada por el SH2•

En la formaci6n de sulfuro de hidr6geno en la panza de los rumiantes par
ticipa Desulfotomaculum ruminis (pag. 459).
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9.3 Formaci6n de sulfuro de hidr6geno
por reducci6n del azufre

Se sabe desde hace mucho tiempo que si se afiade flor de azufre a una sus
pension de levaduras que este fermentando azucar, esta se incorpora al
"torbellino de las reacciones biologicas" y se produce sulfuro de hidr6ge
no. No hace mucho se ha descubierto que algunas bacterias pueden tam
bien utilizar el azufre elemental como aceptor de hidrogenos para un
transporte de electrones anaer6bico y poder asf crecer. Aquf el azufre es
reducido a sulfuro de hidr6geno. Puede denominarse a este proceso como
"respiracion de azufre".

Hasta ahora se ha caracterizado Desulfuromonas acetoxidans. Esta bacte
ria con un flagelo de inserci6n lateral puede enriquecerse y aislarse a par
tir de agua de mar en un medio mineral que contenga acetato y se Ie haya
afiadido flor de azufre bajo condiciones anaer6bicas. D. acetoxidans oxida
el acetato 0 el etanol hasta anhfdrido carb6nico. D. acetoxidans se dife
rencia de la mayorfa de las especies del genero Desulfovibrio por su capa
cidad para reducir el azufre y por la oxidaci6n total de los sustratos orga
nicos. Los demas pueden reducir sulfato 0 sulfito, pero no azufre, y p. ej.,
el lactato unicamente 10 pueden oxidar formando acetato. D. acetoxidans
contiene un citocromo C7 de un potencial redox bajo y una protefna 4Fe
4S. Dispone de los enzimas del ciclo de los acidos tricarboxflicos.

Desulfuro- (8
monas
acetoxi
dans

material
celular

~ H28

Fig.9.5 Cultivo mixto de una bacteria reductora del azufre (Desulfuromonas
acetoxidans) y una bacteria fototrofa verde (Chlorobiaceae) sobre un medio de
cultivo con agar. En la gran colonia central de Desulfuromonas acetoxidans se
oxida el acetato y se reduce el azufre. EI sulluro de hidr6geno difunde al entorno y
es utilizado por las celulas de Chlorobium como dador de hidr6geno. EI azufre excre
tado difunde, probablemente en forma de polisulfuro, hacla la colonia central. sirve
de aceptor de hidr6genos y vuelve a ser reducido. La coexistencia de estas dos bac
terias es un ejemplo perfecto de una asoclaci6n sintr6fica con transferencia bidirec
clonal de sustrato.
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Esta bacteria puede vivir en una asociacion sintrofica con bacterias verdes
del azufre fototroficas, que oxidan al sulfuro de hidrogeno hasta azufre y
fijan el anhfdrido carbonico (Fig. 9.5).

Reduccion de azufre por arqueobacterias. Varias bacterias terrnofilas
extremas e hipertermofilas pertenecen al tipo metabolico de la respiracion
del azufre. La mayorfa son acidofilos y anaerobicos estrictos. Se aislaron
recientemente a partir de sulfataras y fuentes termales. La bacteria
Pyrodictium (P. occultum, P. brockii) crece hasta temperaturas de 110°C,
es anaerobico estricto y crece autotroficamente con Hz como dador y So
como aceptor de H, pero tambien puede crecer mixotr6ficamente.
Especies de Acidianus (A. brierleyi, A. ambivalens) son bacterias sorpren
dentemente versatiles. Por una parte, crecen oxidando el So hasta sulfato
aerobicamente, y por otra, reducen al So hasta HzS con Hz, pueden desa
rrollar por tanto anaerobicamente una respiracion de azufre.

9.4 Metanogenesis por reducci6n del carbonato

EI metano se forma durante la degradacion anaerobica de la materia orga
nica. Las cantidades son considerables; puede calcularse, no obstante, que
dell al 1,5% de la materia organica que por mineralizacion vuelve al CO2

atmosferico lIega a la atmosfera pasando primero por metano y es allf
donde pasa a CO y CO2 a traves de radicales hidroxilo (OH·). Los ecosis
temas en los que se forma metano son las regiones de las grandes tundras
y de los pantanos (de ahf el nombre de "gas de los pantanos"); arrozales;
los sedimentos de lagos y lagunas; las zonas intermareales, salobrales y
estuarios; los biodigestores de las depuradoras asf como las panzas de mas
de 109 rumiantes. En los habitats anaerobicos la materia organica se fer
menta primeramente a traves de varios pasos intermedios hasta acetato,
anhfdrido carbonico e hidrogeno molecular. Estos productos de los des
componedores primarios y secundarios son los utilizados por las bacterias
metanogenicas. Aproximadamente el 70% del metano formado procede
del acetato, el 30% de CO2 + H2•

Situacion sistematica. Por su forma pueden distinguirse bacterias meta
nogenicas bacilares (Methanobacterium), cocoidales (Methanococcus),
sarcinas (Methanosarcina) y espiriladas (Methanospirillum).

Las bacterias metanogenicas constituyen un grupo aparte; se diferencian
de las demas bacterias no solo por su tipo de fisiologfa, sino tambien por
algunas caracterfsticas con relacion a la composicion de sus celulas. No se
presenta ninguna estructura con el peptidoglucano tfpico: Methanococcus
dispone exclusivamente de una cubierta proteica; Methanospirillum tiene
una vaina polipeptfdica; la pared celular de Methanosarcina barkeri esta
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compuesta por un polisacarido, formado a base de acidos ur6nicos, azu
cares neutros y aminoazucares. La penicilina no inhibe el crecimiento de
las bacterias metanogenicas.

La membrana citoplasmatica contiene grasas, eteres de la glicerina con
hidrocarburos isoprenoides (pag. 115). Par su tamano los ribosomas son
sin embargo semejantes a los de las eubacterias (ribosomas 70S); no obs
tante las secuencias de bases de los RNA ribos6micos, sobre todo de los
RNAr 16S se diferencian claramente. Desde el punto de vista de la
secuencia de bases del RNAr 16S las bacterias metanogenicas se diferen
cian sustancialmente mas de E. coli, par ejemplo, que de las cianobacte
rias. EI mecanismo de traducci6n en los ribosomas es tambien insensible
frente a los antibi6ticos que inhiben la sfntesis proteica de las eubactcrias.
En base a estas y a otras caracterfsticas diferenciales se tiende a reunir en
un mismo grupo a las bacterias metanogenicas dentro de los procariotas
en las arqueobacterias (apartado 3.13).

Fisiologia. Las bacterias metanogenicas son anaer6bicas estrictas: el oxf
geno atmosferico las mata. No contienen ni catalasa ni superoxidodismu
laSU. Esta elevada sensibilidad frente al oxfgeno es el motivo de que los
conocimientos fisiol6gicos, bioqufmicos y ecol6gicos de este grupo sean
aun muy escasos. En primer lugar tuvieron que desarrollarse mctodos
cspeciales, tecnica de HUNGATE, que permitieran resembrar y aislar a las
bacterias metanogcnicas excluyendo el oxfgeno.

La mayorfa de las bacterias metanogcnicas que se mantienen en cultivo
axenico pueden utilizar el H, como dador de hidr6gcnos, algunas tambien
el farmiato, el metanol, el acetato 0 las metilaminas. En algunos ecosis
temas anaer6bicos el acetato ha sido considerado como el sustrato prin
cipal de la metanogenesis. Par tanto, el espcctro de sustratos es muy es
trecho.

Las bacterias metanogenicas son el ultimo eslab6n de una cadena ali
menticia anaerobica (pag. 295), en cuyo inicio se encuentran los polisa-

biomasa
polisacarido
protefna
grasa

He,CO,
acetato

propionate
butirato
succi nato

alcohol

H2 , co,
acetato
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caridos (celulosa, almid6n), las protefnas y las grasas, y en la que partici
pan distintas bacterias fermentativas: I. Bacterias que fermentan la celu
losa a succinato, propionato, butirato, lactato, acetato, alcoholes, di6xido
de carbona e hidrogeno. 2. Bacterias acetogenicas que fermentan estos
productos primarios de la fermentaci6n hasta acetato, formiato, di6xido de
carbona e hidr6geno. Estos productos son utilizados como sustrato par las
bacterias metanogenicas.

Las bacterias metanogenicas se encuentran en una estrecha relacion
con las bacterias productaras de hidr6geno (Fig. 9.6). En los microhabi
tats el hidrogeno casi no se encuentra libre en forma gaseosa. EI hidro
geno liberado y disuelto en el medio es mas bien captado inmediatamen
te por las metanogenicas. Es conocido que una presion parcial de hidr6
geno elevada inhibe el metabolismo y el crecimiento de varias bacterias
productoras de hidr6geno. Esto indica que no s610 las bacterias metano
genicas dependen de las productaras de H2, sino que tambien los pro
ductores de H2 dependen de las metanogenicas consumidoras de hidro
geno. Se da par tanto una asociaci6n en el sentido de una simbiosis mu
tualista.

Las bacterias metanogenicas son capaces de activar cl hidr6geno y de
acoplar la oxidaci6n del hidrogeno a la reducci6n del anhfdrido carb6
nico. Como la sustancia celular puede sintetizarse exclusivamente a par
tir del anhfdrido carbonico como unica fuente de carbono, su tipo me
tab6lico hay que considerarlo como quimioaut6trofo. Para la obtencion
de energfa se utiliza el COe como aceptor de hidrogenos y se produce
metana.

'~~~~:~D
2 acetaldehido

r-- 2 @
@---j-2~

2 acetato

2 lacetato I
cepa S

2§] ----'.
4 ~--+~l.---.l

2§] ----} @
CH4

I

cepa MoH

Fig. 9.6 Transferencia de hidr6geno entre dos especies bacterianas distintas.
Se representa en el ejemplo de los componentes del cultivo de Methanobacterium
omelianskii. EI cultivo de estas bacterias se consider6 durante 30 arios como un cul
tivo puro. y hasta 1967 no se separaron la cepa MoH (Methanobacterium oxidizing
hydrogen) de la bacteria acompariante S.
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Por ello existe una justificaci6n anal6gica al hablar de la metanogenesis
como de una "respiracion de carbonatos". Las metanogenicas se carac
terizan por ello tambien como bacterias anaer6bicas, aut6trofas y oxida
doras del hidr6geno.

4 H, + CO, ~ CH, + 2 H20; L1Go=- 131 kJ/mol CO, (- 31,3 kcal/mol CO2 )

Algunas bacterias metanogenicas pueden tambien transformar el mon6xi
do de carbono a metano. Como intermediarios se forman anhfdrido car
b6nico e hidr6geno:

4 CO + 4 H,O
CO, + 4 H,
~ 4CO,+4H2

~ CH,+2H,O

4 CO + 2 H,O ~ CH, + 3 CO2

Bioquimica de la metanogenesis y ganancia energetica. En las trans
formaciones boqufmicas del Hz y del CO2 hasta el metano, 0 del acetato a
metano y CO2, estan implicados una serie de coenzimas y gmpos proste
ticos que hasta ahora s610 se han encontrado en las bacterias metanogeni
cas: el derivado de la deazaribot1avina F420, metanopterina, metanofurano.
el tetrapirrol de nfquel factor F430, el coenzima M (mercaptoetanosulfona
to) y el HS-HTP (7-mercaptoheptanoil-treonil-fosfato). Las estmcturas
basicas se indican en la figura 9.7.

Las vfas probables de formaci6n de metano a partir de acetato y de
CO2 + Hz se indican en los dos esquemas siguientes.
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Aun se sabe muy poco de los enzimas implicados en los pasos de reaccion.
La cuestion acerca de la regeneraci6n de ATP tampoco esta totalmente
aclarada. Desde el punto de vista termodinamico, unicamente el ultimo
paso de la metanogenesis tiene la posibilidad de regenerar ATP.
Experimentos con Methanosarcina barkeri, que tambien puede formar
metano a partir de metanol y Hz (CH30H + Hz~ CH4 + H20) han con
ducido a resultados concluyentes. La adicion de ambos sustratos a sus
pensiones bacterianas condujo a una extrusion de protones, formacion de
ATP y metanogenesis.

Generalizando, estos resultados indican que las bacterias metanogenicas
regeneran el ATP a traves de una fosforilacion en un transporte de elec
trones en condiciones anaerobicas ("respiracion anaerobica") y no por una
fosforilacion de sustrato.

pulso de CH30H

Desde el punto de vista de la ganancia energetica el punto mas importan
te es el ultimo paso de la metanogenesis, que conlleva una extrusion de
protones. Se realiza gracias a un complejo enzimlitico, la metil-coenzima
M-metil-reductasa. El enzima esta compuesto por tres subunidades pro
teicas y se une como grupo prostetico al tetrapirrol factor F430• EI enzima
reduce al metil-coenzima M (CH3-S-CoM) con HS-HTP como dador de H
hasta metano y se forma como producto secundario CoM-S-S-HTP. Este
ultimo se rompe de forma reductiva en CoM-SH yen HS-HTP; los equi-
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Fig. 9.7 Coenzimas y grupos prosteticos de las bacterias metanogenicas. A
Coenzima M, B HS-HTP, C F420 , derivado de la deazarriboflavina, D metanopterina,
E metanofurano, F factor F430 , tras la disociaci6n de la metil-coenzima M-metil-reduc
tasa. Los grupos reactivos de los compuestos D y F no estan indicados. R"e: cade
nas laterales diferentes, compuestas par varios componentes

valentes de reducci6n necesarios los suministra en el experimento indica
do anteriormente el H2 activado por una hidrogenasa.

Asimilacion autotrofica del CO2: via reductiva del acetil-CoA. En la
fijaci6n autotr6fica del CO2 de las bacterias metanogenicas (al igual que las
bacterias reductoras de sulfatos -vease apartado 9.2- y las acetogenicas
-vease apartado 9.5- anaer6bicas utilizadoras del hidr6geno) no participan
las reacciones del ciclo de la ribulosabifosfato. La sintesis del material
celular a partir del CO2 discurre por la vfa reductiva del acetil-CoA. Las
transformaciones implicadas se han demostrado mediante experimentos
con compuestos radioactivos y tambien por estudios enzimliticos con
Methanobacterium thermoautotrophicum; acerca de los mecanismos se
esta trabajando intensamente en la actualidad.
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EI anhfdrido carb6nico se reduce al nivel del metanol (en forma ligada).
Una segunda molecula de CO2 se reduce a CO mediante la anhidrido car
bonico-deshidrogenasa. EI potencial reductor se suministra por activaci6n
de Hz mediante hidrogenasas y se transfiere mediante enzimas, que reac
cionan con el factor F420 0 el NADP. La carbonilaci6n del metil-X condu
ce a acetil-X y la carboxilaci6n reductiva del acetil-CoA por la piruvatu
sintasa conduce a piruvato, a partir del cual se sintetizan las sustancias
celulares segun las vfas ya conocidas.

IC021 ------

co

CH3-CO~SCoA .
acetil-CoA

piruvato

Aplicaci6n. Los biodigestores para la degradaci6n anaer6bica de la mate
ria organica de las aguas residuales urbanas forman parte de las depura
doras habituales. En los pafses industrializados la digesti6n de los lodos
sirve en primer lugar para la estabilizaci6n de los lodos primarios y de los
lodos activos que participan en la fase aer6bica de la depuraci6n. EI meta
no originado se emplea unicamente de forma parcial, se "quema". En agri
cultura se emplean fermentadores de biogas para fermentar excrementos
de animales -conjuntamente con los residuos que contienen celulosa-. EI
metodo del biogas presenta la ventaja de que por una parte se mantienen
las caracterfsticas como abono de los excrementos ricos en nitr6geno y,
por otra parte, se forma biogas (metano) que puede ser utilizado en la eco
nomfa domestica y en los trabajos agrfcolas como fuente de energfa.

9.5 Formaci6n de acetato por reducci6n del carbonato

En distintos habitats, donde se forma metano, tambien puede formarse
acido acetico. En la acidificaci6n de los biodigestores de las depuradoras
participan probablemente tambien bacterias, que transforman al anhfdrido
carb6nico y al hidr6geno molecular segun la siguiente ecuaci6n:

4 H2 + 2 CO2 --? CH3-COOH + 2 H20; ~Go' = - 111 kJ/mel acetate
(= - 26,6 kcal/mel acetate)
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Por enriquecimiento en un medio de cultivo que contenfa unicamente las
sales inorganicas y las vitaminas necesarias aireadas con una mezcla de
Hz y CO2, han podido aislarse hasta el momenta de los lodos de depura
doras 0 de los lodos de habitats acuaticos y de sedimentos marinos dos
tipos de bacterias capaces de crecer oxidando el hidrogeno con CO2 como
unico aceptor de hidrogenos. Se trata de bacterias bacilares, Gram positi
vas, Clostridium aceticum, C. thermoaceticum y Acetobacterium woodii
(apartado 8.6). Ya que estas bacterias son capaces de sintetizar su mate
rial celular a partir del CO2 como unica fuente de carbono deben consi
derarse como autotrofas. Como ademas son capaces de crecer con Hz
como unico dador de hidrogenos, su tipo de nutricion es quimiolitoauto
trofo. Las bacterias acetogenicas deben considerarse, por tanto, como
bacterias anaerobicas quimiolitoautotrofas oxidadoras del hidrogeno, que
obtienen su energfa metabolica a traves de una "respiracion anaerobica" ,
"respiracion del carbonato". La sfntesis del material celular discurre a
traves de acetil-CoA y piruvato. En esta sfntesis asimilatoria de acetico
se reduce el anhfdrido carbonico a traves del formiato con acido tetrahi
drofolico como coenzima hasta metil-FH4 . El resto de las transformacio
nes son probablemente similares a la vfa de la sfntesis de acetato por
Methanobacterium thermoautotrophicum. La carboxilacion reductiva del
acetil-CoA conduce a piruvato, a partir del cual se pueden sintetizar los
materiales celulares.

Los respiradores de carbonatos liberan durante el crecimiento sobre Hz +
CO2 grandes cantidades de acetato. Hay que considerar que la sfntesis de
acetato transcurre por las vfas de la sfntesis asimilatoria del acetato, y que
el enlace rico en energfa del acetil-CoA se utiliza para la regeneracion de
ATP. Las transformaciones aun no se han aclarado en todas las bacterias
y aun quedan puntos por aclarar.

Se han aislado recientemente eubacterias anaerobicas estrictas de fuentes
termales, capaces de crecer en medio mineral bajo una atmosfera de
monoxido de carbono puro. Forman hidrogeno y

CO + H20~ CO2 + H2 ; ~Go· = - 20 kJ/mol

anhfdrido carbonico como unicos productos metabolicos, y sintetizan su
material celular probablemente tambien a traves de la vfa reductiva del
acetil-CoA.

9.6 Formacion de succinato por reduccion del fumarato

El succinato ha sido presentado anteriormente varias veces como un pro
ducto de los procesos fermentativos, aunque sin indicar que la formacion
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de succinato puede ir acoplada a una fosforilacion en el transporte de elec
trones. EI succinato es el producto de la reduccion del fumarato:

2 [H] + fumarato -------7) succinato

La funcion del fumarato no es solo la de un simple aceptor del poder
reductor liberado en la descomposicion inicial de la hexosa (NADH2). EI
fumarato tiene un potencial redox relativamente positive; para fumara
to/succinato supone un Eo' = - 30 mY. Puede aceptar electrones, transfe
ridos por coenzimas transportadores de hidrogeno, que hayan pasado par
cialmente pOI la cadena transportadora de electrones. EI fumarato posibi
lita por tanto una fosforilacion en el transporte de electrones; puede con
siderarse la fosforilacion en el transporte de electrones con fumarato como
aceptor terminal de electrones como un proceso de respiracion anaerobica
y hablar de una "respiracion del fumarato" (Fig. 9.8).

A interior membrana exterior

B

Fig. 9.8 Formaci6n de succinato a partir del fumarato por la fumarato-reduc
tasa ligada a membranas. Los electrones necesarias para la reducci6n del fumara
ta par la fumarato-reductasa (FR) pueden ser suministrados por (A) oxidaci6n del for
miata por la formiato-deshidrogenasa (FDH) hasta CO2, 0 (8) por oxidaci6n del
NADH2 , H2 0 lactato par las deshidrogenasas (DH) respectivas. Ambas reacciones
conducen a la farmaci6n de un potencial de protones en la membrana citaplasmati
ca y permiten una fosforilaci6n en el transparte de electrones.

De hecho la "respiracion del fumarato" esta muy extendida entre las bacte
rias quimiorganotrofas anaerobicas. EI enriquecimiento en fumarato de los
medios de cultivo tiene como consecuencia para muchas bacterias un cre
cimiento mas rapido y unos rendimientos celulares mas efectivos. Esto
indica que el fumarato posibilita una regeneracion mas efectiva del ATP.
Se dispone de evidencias dentro de las enterobacterias (Escherichia,
Proteus, Salmonella, Klebsiella) y para Bacteroides, Propionibacterium y



360 9. Transporte de electrones en condiciones anaer6bicas

WoUnel/a succinogenes (Fig. 8.8 con R. alhus). El fumarato puede ser
suministrado bajo condiciones anaer6bicas a las bacterias en medio de cul
tivo como un aceptor terminal de electrones ex6geno; no obstante, puede
formarse tambien de forma end6gena a partir de los hidratos de carbona y
otras muchas sustancias a traves del oxalacetato y el malato (Fig. 7.14).

La localizaci6n de lafumarato-reductasa en Ia celula esta de acuerdo can su fun
ci6n en un proceso de transporte de electrones. EI enzima va ligado a membranas.
La reducci6n del fumarato es un proceso que consume protones.

La suposici6n de que la reducci6n del fumarato va ligada al establecimiento de un
potencial de protones (positivo externamente) supone que el enzima este 10caIiza
do en la parte interna de la membrana. Esto es muy probablemente 10 que sucede.
Las medidas han indicado que en Ia reducci6n de I mol de fumarato se regenera
aproximadamente I mol de ATP.

Se puede aceptar que en la mayorfa de los procesos fermentativos que con
!levan una formaci6n de succinato participa lafumarato-reductasll y as! se
consigue una ganancia adicional de ATP.

Tal como se ha indicado anteriormente lafumarato-reductasa participa tambien en
procesos fermentativos, por ejemplo en Ia formaci6n de succinato por Escherichia
coli, 0 en la formaci6n de propionato por Propionihacterium. EI significado de la
"respiraci6n de fumarato" va mas aIla del reino de los procariotas. Existen bastan
tes heImintos anaer6bicos facultativos (Ascaris lumhricoides, Fasciola hepatica,
Trichuris vulpis, Arenicola marina), capaces de vivir en condiciones anaer6bicas.
Estos organismos excretan succinato y propionato: Ia formaci6n de propionato dis
curre a traves de la via del metil-maloniI-CoA (Fig. 8.3). La formaci6n de succi
nato y propionato tiene en los animaIcs inferiores, aparentemente, un papeI seme
jante al de la fermentaci6n lactica en el musculo de los mamfferos. Las fermenta
ciones y la "respiraci6n de fumarato" permiten una ganancia energetica discreta
incluso en los organismos aerobicos estrictos, proporcionando asi una toIerancia
frente a las anoxias pasajeras.

9.7 Reduccion de los iones hierro (III) a hierro (II)

Los iones hierro (III) pueden ser oxidados a hierro (II) por poblaciones
mixtas de bacterias del suelo bajo condiciones anaer6bicas. Si junto a los
iones de hierro (III) se encuentran tambien iones nitrato 0 nitrito, estos se
reducinin inicialmente a nitrito y nitr6geno (desnitrificaci6n), y a conti
nuaci6n tendni lugar la reducci6n del hierro (III). Se acepta que la nitra
to-reductasa es la que transfiere los electrones al hierro (III). Como la
reducci6n del nitrato va acoplada a una fosforilaci6n en el transporte de
electrones parece posible que tambien en la reducci6n del hierro (III) se de

j
I
,I

I
I
I
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una "respiraci6n anaer6bica". EI potencial redox Eo' de 770 mY para el
Fe3+/Fe2+ hace pensar que la reacci6n sea termodinamicamente posible.
Recientemente se ha descubierto efectivamente una bacteria reductora del
hierro. En ausencia de oxfgeno esta cepa bacteriana GS 15 (Alteromonas)
utiliza acetato como fuente de C y dador de H, y el hierro III como acep
tor de H. En la reducci6n del hielTo felTico por el acetato se forma una
mezcla de Fe2+y Fe3+que se almacena como 6xido de hielTo II y III Fe30.
(= magnetita) que es ferromagnetico. Los productos metab6licos de los
reductores de hielTo se demuestran por ello mediante un iman. Como los
6xidos felTicos son pnicticamente insolubles y tienen que transformarse
por las bacterias a formas solubles y permeables a la celula -probable
mente mediante siderOforos- el crecimiento bajo estas condiciones es
Iento y escaso.
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10. Oxidaciones incompletas y
biotecnologia microbiana

Al considerar los procesos bioqufmicos se indico ya que frente a las fer
mentaciones clasicas, que se desarrollan bajo condiciones anaerobicas
(Cap. 8) se dan tambien fermentaciones que tienen lugar con suministro
de oxigeno y que se denominan ''fermentaciones oxidativas" u "oxida
ciones incompletas". Entre los productos finales de estos procesos se
cuentan el acido acetico, acido gluconico, cetoacidos, oxoacidos, acido
fumarico, acido dtrico, acido glutamico y otros. En los ultimos cincuenta
afios ha aumentado significativamente el numero de productos obtenidos
por via aerobica con ayuda de los microorganismos, y la mayorfa de las
fermentaciones industriales son aerobicas. Por ello, en el presente capitu
lo no nos ocuparemos tan solo de las "fermentaciones oxidativas" en sen
tido estricto, sino tambien de los microorganismos y procesos que se
emplean en la "Microbiologia industrial" (actualmente llamada Bio
tecnologia microbiana). Los procesos ya introducidos en eI capitulo 8 no
los repetiremos.

La nueva denominacion de "Biotecnologia microbiana" hace referencia a
un nuevo contenido. Los microorganismos utilizados hasta ahora en la
produccion microbiologica eran cepas naturales 0 seleccionadas por
mutacion. Pero ya actualmente, y en el futuro, se emplearan microorga
nismos que habran sido modificados mucho mas profundamente desde eI
punto de vista genetico molecular. Los metodos de la ingenierfa genetica
(apartado 15.5 y Cap. 16) permiten producir por via microbiana nuevos
metabolitos, productos secundarios naturales y nuevas proteinas (insulina,
somatostatina, entre otros).

10.1 Formacion de acetico y bacterias del acido acetico

Las bacterias del acido acetico tienen en comun la capacidad de formar
acidos a partir de azucares 0 alcoholes a traves de oxidaciones incomple
tas, y de secretarlos transitoriamente, 0 como productos finales desecha
bles, al medio de cultivo. Entre las bacterias del acido acetico se cuentan
bacilos Gram negativos, debilmente moviles por flagelacion peritrica
(Acetobacter) 0 flagelacion polar (Acetomonas = Gluconobacter). Son
muy semejantes a los pseudomonas, pero se diferencian de ellos por su
elevada tolerancia frente a los acidos, una actividad peptolftica disminui
da, poca motilidad y por la ausencia de pigmentos coloreados. Los habi
tats naturales de las bacterias del acido acetico son las plantas. Allf donde
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se liberen zumos ricos en azucares se encuentran levaduras conjuntamen
te con bacterias del acido acetico.

El que una bacteria pertenezca al grupo de los superoxidantes (peroxy
dans), que acumula el acetato unicamente de fonna transitoria, 0 que per
tenezca al grupo suhoxydans, incapaz de oxidar al acetato, puede demos
trarse ya con experimentos muy sencillos. Sobre un medio lechoso de agar
yeso (etanol-extracto de levadura-carbonato calcico) tiene lugar durante el
crecimiento de las colonias una excrecion de acidos que conduce a la diso
lucion del carbonato calcico (formacion de un halo). Mientras que los del
grupo suboxydans dejan un halo claro permanentemente, los del grupo
peroxydans detenninan una nueva aparicion de turbidez por precipitacion
del carbonato calcico cuando oxidan de nuevo el acetato. Entre los del
grupo peroxidans se cuentan Acetobacter aceti y A. pasteurianum. Gluco
nobacter oxydans es el prototipo de los suboxidantes. Entre los dos grupos
se dan todas las transiciones posibles. Acetobacter xylinum, A. aceti y A.
acidophilum oxidan el acetato unicamente muy despacio. La mayorfa de
las bacterias del acido acetico requieren medios nutritivos complejos.

Las bacterias del acido acetico oxidan alcoholes primarios hasta los aci
dos grasos correspondientes, p. ej.

CH3-CH20H ---7 CHrCOOH
CHr CH2-CH20H ---7 CH3-CH2-COOH

alcoholes secundarios a cetonas, p. ej.

CH3-CHOH-CH3 ---7 CHr CO-CH3

CH20H-CHOH-CH20H ---7 CH20H-CO-CH20H

Y los alcoholes de los azucares a aldosas y cetosas, por ejemplo sorbitol a
sorbosa. Esta oxidacion ha alcanzado una gran importancia tecnica como
una de las reacciones parciales en la via de la preparacion de la glucosa
para transformaria en acido ascorbico. El D-sorbitol puede formarse por
reduccion electrolftica de la D-glucosa. G. oxydans transfonna con un ren
dimiento del 90% disoluciones que contengan un 30% de sorbitol a sorbo
sa. Al igual que el sorbitol se oxidan tambien la glicerina 0 polialcoholes
de cuatro, cinco, seis 0 siete carbonos (p. ej. D-manitol a D-fructosa).
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Los aldehfdos, las aldosas y las cetosas a los acidos correspondientes, por
ejemplo

aldehfdo glicolico ------7 glicolato
L-xilosa ------7 L-xilonato
o-glucosa ------7 o-gluconato

o-gluconato a cetogluconatos: las distintas cepas de las bacterias del acido
acetico se diferencian entre sf por la capacidad de formar 0 bien 2- 05-ceto
gluconato. Gluconobacter melallogenum produce eI 2,5-dicetogluconato a
traves del 2-cetogluconato. Este acido es inestable a un valor de pH de 4,5
y se cree que es el responsable de la coloraci6n pardonegruzca de las colo
nias de G. melanogenum (inombre!) sobre placas de agar glucosado.

Tecnologia de la produccion de vinagre. La obtenci6n del vinagre a par
tir del vino 0 bien del etanol es un problema predominantemente de la tec
nica de aireaci6n (pag. 199). Los procedimientos tecnicos se encaminan
siempre a mantener a las bacterias y al Ifquido que debe oxidarse en un
contacto intenso con el oxfgeno del aire. Segun el principio se distinguen
tres procedimientos: el procedimiento de superficie 0 de bandejas, el de
inmovilizaci6n y el procedimiento sumergido.

EI proceso en superficie es muy antiguo y se estandariz6 como proceso de
Orleans. Si el vino se coloca en bandejas planas y las moscas del vinagre
(Drosophila) se encargan de inocularlo, se forma sobre la supelficie una
pelfcula continua, una cubierta, que se denomina tambien "madre del vina
gre" 0 mycoderma aceti. Esta compuesta por celulas de Acetobacter xyli
num que se mantienenjuntas mediante fibrillas de celulosa (inmovilizadas).
EI proceso de acidificaci6n es muy lento. EI proceso se emplea tambien para
la producci6n domestica. Con la denominaci6n de procesos de inmoviliza
cion se agrupan a todos aquellos en los que las bacterias estan fijadas sobre
un material de soporte (orujo y zarcillos en cubas aireadas y agitadas). En
el "proceso de acidificaci6n rapida" eI Ifquido con alcohol se conduce varias
veces a traves de contenedores rellenos con virutas de haya. La "columna
bacteriana" se airea desde abajo. EI proceso tiene Ia ventaja de que el vina
gre para alimentaci6n no requiere practicamente ninguna filtraci6n, ya que
las bacterias estan "inmovilizadas". Contenedores de hace 50 anos siguen
funcionando actualmente sin modificaci6n. A pesar de ello, se implantan los
procesos sumergidos para la producci6n de acetico. Se utilizan fermenta
dores, que permiten una fuerte aireaci6n y disipaci6n de temperatura.

Bioquimica de la formacion de acetico. Acetobacter y Glucollobacter
tienen alcohol-, glucosa- y otras poliol-deshidrogenasas que contienen un
grupo prostetico descubierto hace poco, Hamado metoxantina 0 pilTolo
quinolinquinona (PQQ) (Fig. 7.2). Estos enzimas estan localizados en la
parte externa de Ia membrana citoplasmatica y catalizan la oxidaci6n de



366 10. Oxidaciones incompletas y biotecnologfa microbiana

etanol, glicerina 0 glucosa a los acidos correspondientes (acetico, gliceri
co 0 gluconico). Los electrones se transfieren a la cadena transportadora y
se ceden protones al exterior en el espacio periplasmico. La metoxantina
tambien llega al medio de cultivo y al vinagre.

10.2 Producci6n de otros acidos organicos

Muchos acidos organicos se obtienen a escala industrial mediante oxida
ciones incompletas con la ayuda de hongos. Las ventajas de la utilizacion
de hongos para la obtencion de acido cftrico, acido itaconico, acido glu
conico, acido malico, etc., se pusieron en evidencia hace mucho tiempo.
Se basan sobre todo en la facil separacion de los organismos a partir del
caldo de cultivo. Mientras que para separar bacterias hacen falta centrffu
gas y costos energeticos elevados, para la separacion de las levaduras y
otros hongos bastan procesos de filtracion baratos.

10.2.1 Fisiologia y biotecnologia

El metabolismo de los hongos es oxidativo estricto. Esto no significa que los
hongos no degraden anaerobicamente los hidratos de carbona ni que no los
puedan fermentar (jfermentacion de las levaduras!); no obstante bajo con
diciones anaerobicas no se produce un crecimiento significativo y los pro
ductos de fermentacion son principalmente el etanol y el acido lactico. Otros
acidos organicos se producen exclusivamente bajo condiciones aerobicas.

En los habitats naturales de los hongos, el suelo, no tiene lugar nunca una
excrecion significativa de productos intermediarios. Cuando hay deficien
cias en los nutrientes los hongos obtienen un maximo de energfa y de sus
tancia celular gracias a las oxidaciones completas y la asimilacion del
sustrato. El que en el laboratorio y en la practica industrial se de una
excrecion de numerosos productos metabolicos se debe a un exceso en la
oferta de hidratos de carbona y a una cierta "desorganizacion" metabolica
debida frecuentemente a la captacion de oligoelementos. Los hongos tie
nen un "sistema glucolftico activo". En los cuellos de botella de los inter
mediarios metabolicos tiene lugar una acumulacion de productos interme
diarios, que son excretados directamente 0 bien despues de unas pequefias
modificaciones. l.W. FOSTER hablo de un "metabolismo excesivo". En
ultimo termino la mayorfa de las "fermentaciones oxidativas" pueden con
siderarse debidas a un fallo en la regulacion del metabolismo.

Azucar---. Plrodl!Cl:o intEl,mH~diElrio ~__ moc:lificaoicin yexclrecicSn
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En muchos casos basta con e1iminar un oligoelemento esencial, para que
un hongo inicie la acumulaci6n de productos intermediarios en el medio.
Una acci6n significativa la tienen el zinc, el hierro, el manganeso y el
cobre, as! como el magnesio, eI calcio y el potasio (Fig. 10.1).

El acido lactico es excretado principalmente por mucarales (Rhizopus
nodosus, R. oryzae, R. arrhizus, R. nigricans) y otros ficomicetos (Allo
myces, Saprolegnia, BlastocLadiella). No es el unico producto metab61ico
como en las bacterias lacticas homofermentativas; junto al acido lactico
aparecen tambien algunas cantidades de acido fumarico, acido piruvico,
acido ma16nico, acido formico, acido acetico y etanol. Los rendimientos
maximos en acido lactico tienen lugar en presencia de oxfgeno. Como los
hongos no requieren unos medios de cultivo complejos y tienen suficien
te con la urea como fuente de nitr6geno, la obtencion de acido lactico en
una forma especialmente pura presenta menos dificultades que en el caso
de la fermentaci6n lactica par los lactobacilos.

La produccion de acido fUIDarico es una caracterfstica tfpica de varios
generos de mucorales (Mucor, Cunninghamella, Circinella, Rhizopus).

El acido gluc6nico es sintetizado por muchos Aspergillus y Penicillium.
La producci6n se basa en la oxidaci6n enzim<itica de la glucosa par una
glucosa-oxidasa excretada par los hongos al medio. Aspergillus niger 10
realiza con gran eficacia incluso en disoluciones de glucosa del 30-35%,
cuando el acido va siendo neutralizado por carbonato calcico.
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La glucosa-oxidasa es un enzima que contiene al FAD como grupo pros
tetico. En la oxidaci6n de la glucosa se forma como producto primario de
la oxidaci6n B-D-glucono-o-lactona, que se transforma posteriarmente
de forma espontanea 0 enzim<iticamente, por la gluconolactonasa, con
captaci6n de agua, hasta gluconato. La glucosa-oxidasa transporta el
hidr6geno hasta el oxfgeno atmosferico formando peroxido de hidrogeno,
y se escinde en agua y oxfgeno mediante la catalasa.
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MgS04 0,08 mg/I

Fig. 10.1 Dependencia de la masa de micelio y de la cantidad de scido cftrico
producido con respecto a la composici6n del medio de cultivo en Aspergillus
niger despues de nueve dfas de crecimiento. EI medio completo contiene los
siguientes componentes (datos en g/I): glucosa 140; nitr6geno 1,05; KH 2P04 2,5;
MgS04·7H20 0,5; hierro 0,01; zinc 0,0025; pH 3,8 (de SHU, P., M.J. JOHNSON: J.
Bacteriol. 56 [1948]577).

EI acido oxalico es excretado par muchos hongos. Su producci6n viene
favarecida por un pH alcalino en eI medio de cultivo.

Acerca de la formaci6n de acido citrico par hongos se ha trabajado
mucho, sobre todo bajo el aspecto pnictico y econ6mico. Despues de que
I.e. WEHMER descubriese el acido cftrico en cultivos de penicilium
(Citromyces pfefferianus) en 1893, CURRIE (1917) estableci6 las bases
para la obtenci6n industrial del acido cftrico al descllbrir, que Aspergillus
niger crecfa abundantemente en medios de cllltivo con un pH inicial de 2,5
a 3,5 y que entonces excretaba grandes cantidades de acido cftrico. Al ir
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aumentando el pH aparecfan acido gluc6nico y finalmente acido oxalico.
EI bajo pH inicial tiene la ventaja de que practicamente no hay que temer
las contaminaciones bacterianas.

Esta es la razon de que la produccion industrial se hiciese sin tomar precauciones
de esterilidad en elllamado "procedimiento superficial" en bandejas. Las camaras
de fermentacion son recipientes de aluminio (2 x 2,5 x 0,15 m) que se Henan a una
altura de 8 cm con una disoillcion de melazas, se inoculan e incllban de 9 a II dias
a 30°C. EI rendimiento es alto. Puede eliminarse el medio de cultivo y el creci
miento de los hongos puede utilizarse de nuevo cllbriendolos con una disolucion
fresca. El acido cftrico se reCllpera del medio transformado por precipitacion can
carbonato calcico, se cristaliza y se libera mediante acido slllfUrico. En los paises
industrializados la produccion de acido cftrico se hace exclusivamente por cllltivos
en profundidad. Se utilizan fermentadores de 300 000 hasta 400 000 litros de volu
men sin peligros de contaminacion. En lugar de melaza se emplea azucar de cana.

Como ejemplo de la optimizaci6n de un medio de cultivo para favorecer
la produccion de un metabolito damos los datos de un estudio antiguo
(Fig. 10.1).

La dependencia en la produccion de acido cftrico por Aspergillus niger con
respecto a los componentes del medio de cultivo es especialmente signifi
cativa. Se pone claramente de manifiesto cuando se mantienen constantes
todas las condiciones excepto un componente que se modifica cuantitati
vamente. Si se hace un medio de cultivo sencillo con glucosa, libre de cual
quier oligoelemento por precipitacion con hidroxido de aluminio, y se ana
den los distintos componentes en eoncentraeiones eonocidas, se puede ino
cular y determinar al cabo de 9 dias de agitacion de los fraseos de cultivo
la masa mieeliar, el azucar residual y el aeido dtrieo, obteniendose enton
ees una serie de relaciones (Fig. 10.1). Las curvas de los diagramas permi
ten establecer: a) EI nitrato amonieo y el sulfato magnesico no tienen una
influencia espedfica en el rendimiento en acido dtrico; estas sales contro
Ian el crecimiento del micelio. b) En la dependencia de la concentraci6n en
zinc, hierro y fosfaro aparecen unas curvas dc 6ptimo tipicas. Si estos ele
mentos permiten unicamente un creeimiclll(' sub6ptimo se dan rendimien
tos superiores en acido. Con concentracipllc, aLII1 inferiores el crecimiento
del mieelio limita tambien la produccion dc acido. c) Se obtienen rendi
mientos especialmente elevados cuando dos componentes, el hierro y el
zinc, se eneuentran en cantidades limitantes. EI manganeso tiene una
accion inhibitoria significativa; 3 f.lg Mn2+/litro de medio de cultivo son
suficientes para disminuir el rendimiento (ila glucosa comercial purificada
aportaria ya 10 f.lg Mn2+/140 g de glucosa en I litro de cultivo!).

EI que la deficiencia en hierro incremente la excrecion de acido dtnco se
basa con toda probabilidad en que el hierro actua como cofactor de la aco
nitasa. EI cobre actua sobre la aconitasa como un antagonista del hierro. En
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ello se basa una nueva intervencion para incrementar el rendimiento en
acido cftrico. Incluso en presencia de pequefias cantidades de iones de hie
rro en la disolucion de melazas (10 mg/I) se obtienen rendimientos maximos
cuando a la disolucion se Ie afiade un exceso en iones de cobre (150 mg/l).

EI acido itaconico es sintetizado tan solo par unas pocas cepas de
Aspergillus itaconicus y A. terreus. La produccion de acido itaconico tiene
tambien lugar a pH en torno a 2.

10.2.2 Qufmica de la producci6n de acidos por hongos

No cabe ninguna duda de que en la formacion de los acidos excretados por
los hongos durante la transformacion de la glucosa participan reacciones
del cicio de los acidos tricarboxflicos (cicio "del acido cftrico"). EI mala
to, el fumarato, el succinato y el citrato se sintetizan por la via del cicio de
los acidos tricarboxHicos, y son excretados directamente (Fig. 10.2).

Fig.10.2 Producci6n de acidos organicos por hongos.

EI acido oxalico se forma por hidrolisis del oxalacetato mediante la oxa
lacetato-hidrolasa:

GO-GOOH

I
GH,-GOOH

+ H20
oxalacetato¥hidrolasa HOOG-GOOH

GH3-GOOH

La farmacion de acido itaconico parte del acido cis-aconitico. Durante la
descarboxilacion tiene lugar un desplazamiento de electrones en el esque-
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leta carbonado, par 10 que el doble enlace se desplaza de la posicion 2,3 a
la posicion 3,4:

CH3 -CQOH

CO-- COOH
I
CH,-COOH

pH,-COOH

HO-C-COOH
I
CH,-COOH

CH,-COOH
I
C-COOH
II
CH-COOH

CH,
II
C-COOH
I
CH,- COOH

EI cicio de los acidos tricarboxflicos tiene en primer lugar funcion degra
dativa. No obstante, hay que ver en el un "anillo de distribucion" central,
que proporciona los componentes previos de un gran numero de constitu
yentes celulares. Si se captan productos intermediarios en algun punto del
cicio, otras reacciones deberan asegurar los suministros de oxalacetato. De
las dos reacciones anapleroticas (Fig. 7.7, pag. 257 y 274), la transforma
cion de isocitrato a traves del glioxilato con el acetil-CoA hasta malato y
succinato, y la carboxilacion del piruvato hasta oxalacetato, la reaccion de
carboxilacion es la mas importante. EI cicio del glioxilato se utiliza en pri
mer lugar para consumir acetato, acidos grasos de cadena larga e hidrocar
buros, pero tambien a otros sustratos que se degradan a traves del acetil
CoA como producto intermediario. La glucosa reprime la sfntesis de los
enzimas clave del cicio del glioxilato (isocitrato-liasa y malato-sintasa).

Si el acido citrico se sintetizase exclusivamente a partir del acetil-CoA,
I mol de glucosa conducirfa a la formacion de por 10 menos 2/3 de mol de
citrato; esto es, a partir de 100 g de glucosa se formarfan solo 71, I g de
acido citrico. Sin embargo, ocasionalmente, se consiguen rendimientos
de 75 y hasta 87 g de acido citrico. La comprobacion ha permitido esta
blecer que se fijan grandes cantidades de anhfdrido carbonico. EI 14COZ
afiadido se encuentra en el aromo de carbono 6 del acido citrico. La trans
formacion de la glucosa hasta el acido cftrico esta representada en el si
guiente esquema:

2 CHs-CO-COOH

~ CO2 --=::=-
CHs-CO-SCoA

CH2-COOH
I

HO-C-COOH
I

CH2 -COOH
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10.3 Producci6n de aminoacidos

Con el descubrimiento de Corynebacterium glutamicum por KINOSHITA

(1957) se abri6 una nueva epoca en el desarrollo de la utilizaci6n industrial
de los procesos de oxidaci6n incompleta. Esta bacteria excretora de acido
L-glutamico se ais16 mediante una tecnica de "screening" sencilla, el meto
do "bioautogrMico". Un gran mimero de bacterias del suelo se transfiri6
mediante calcos (pag. 495) sobre distintos medios de cultivo, se las dej6
crecer y a continuaci6n se mataron mediante radiaciones ultravioletas. Las
placas se cubrieron con un medio basal en el que se habfa suspendido una
cepa bacteriana auxotr6fica para el acido glutamico. Despues de una nueva
incubaci6n, el crecimiento de esta bacteria indicadora sefialaba aquellas
colonias iniciales que habfan excretado acido glutamico.

El acido L-glutamico se forma solo bajo condiciones muy aerobicas. Pruebas en
fermentadares de 50 m' con medios de cultivo que contenian urea como fuente de
nitrogeno y un 10% de glucosa, diemn at cabo de 40 horas a 30°C 50 g de L-gluta
matoll, esto es, un rendimiento de 0,6 moles de glutamato par mol de glucosa.

La degradaci6n de la glucosa tiene lugar aparentemente a traves de la via
de la fructosabifosfato y a continuaci6n a traves del citrato, el 2-oxogluta
rata hasta L-glutamato. En la formaci6n de oxalacetato no participa el
cicIo del glioxilato, sino una carboxilaci6n del piruvato, al igual que en la
formaci6n de cftrico por Aspergillus niger. Practicamente todo el CO2

afiadido al medio de cultivo se recupera en el grupo <x-carboxflico del
acido glutamico. La excreci6n se basa aparentemente en una acumulaci6n
del 2-oxoglutarato como consecuencia de un defecto en la 2-oxoglutara
to-deshidrogenasa. En ausencia de amonio se excreta 2-oxoglutarato. En
la producci6n industrial de glutamato se esta afiadiendo recientemente
acetato en lugar de glucosa como sustrato.

I Citrato I -... isocitrato

I L'glutamato 1.------.....--....-----....

co,

Las cepas de Corynebacterium glutamicum y Brevibacterium divaricatum
excretoras de acido L-glutamico requieren biotina. La concentraci6n de
biotina en el medio de cultivo es de significaci6n decisiva en la acumula
ci6n del acido; 2,5 ~g de biotina/litro de disoluci6n son concentraciones
6ptimas. Si las concentraciones son inferiores el crecimiento es escaso;
concentraciones superiores de biotina favorecen el crecimiento y reducen
el rendimiento en acido glutamico (Fig. 10.3).
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Fig.10.3 Dependencia de la formaci6n
de acido L-glutamico en Corynebac
terium glutamicum de la concentraci6n
de biotina del medio (de HUANG, H.T. en:
Progr. industr. Microbial., 5 [1964] 57).
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Para la producci6n de otros aminoacidos se pueden obtener mutantes
auxotr6ficos de Corynebacterium glutamicum. Mutantes que requieran
homoserina secretan en condiciones apropiadas 20 g de L-lisina/litro de
medio de cultivo. Otros mutantes de C. glutamicum, de Enterobacteria
ceas y Pseudomonadaceas producen L-homoserina, L-valina, L-isoleucina,
L-tript6fano, L-tirosina y otros aminoacidos.

En Jap6n se han desarrollado otros metodos para la obtenci6n de acido
inosinico y de acido guanflico. Estos nucle6tidos 5" se utilizan como con
dimentos y para dar sabor.

10.4 Transformaci6n de sustancias por
los microorganismos

La elevada especificidad, asi como el elevado rendimiento que se conse
guia en las oxidaciones llevadas a cabo por las bacterias del acido acetico,
y sus utilizaciones industriales, especialmente en la producci6n de sorbo
sa, despert6 el interes a partir de los aiios treinta par el estudio de los
microarganismos en 10 referente a sus propiedades catalfticas en la trans
formaci6n de productos naturales y tambien de sustancias, tanto celulares
como no. Los microorganismos realizan sobre una gran cantidad de sus
tancias modificaciones altamente especfficas: oxidaciones, hidrataciones,
hidr6lisis, esterificaciones, condensaciones, metilaciones, descarboxila
ciones, deshidrogenaciones, desaminaciones, aminaciones, entre otras.
Ademas estas transformaciones biol6gicas son estereoespecfficas. Estas
transformaciones pueden ser realizadas tanto par actinomicetos y otras
bacterias. como por hongos superiores e inferiores.

Exitos especialmente importantes se han conseguido en la sintesis micro
biana de esteroides. La sintesis quimica de la cortisona y de la hidrocarti
sona requiere mas de 30 pasos, y discurre con un rendimiento inferior. Si
intervienen microarganismos la cartisona puede conseguirse en 13 pasas.
Uno de los puntos mas dificiles en la sintesis es la introducci6n de un
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grupo hidroxilo en la posici6n II del esqueleto del esteroide. La realizan
algunos hongos inferiores (Rhizopus arrhizus, Curvularia lunata,
Cunninghamel/a blakesleeana) y Streptomyces fradiae. Daremos a conti
nuaci6n como ejemplo chisico la transfonnaci6n del compuesto S de
REICHSTEIN en hidrocortisona mediante una oxigenaci6n especifica.

..
Streptomyces fradiae

Cunninghamella blakesleeana

16

o

21

HO- CH2 \20

" c""O
--OH

11-desoxicortisol
(compuesto S de Reichs!ein)

hidrocortisona
(= cortisol)

Junto a esta oxigenaci6n, muchos hongos son capaces de hidroxilar este
reospecfficamente mediante oxigenasas casi todos los puntos de la mole
cula del esteroide. Otras acciones enzimaticas microbianas afectan a la
deshidrogenaci6n de grupos hidroxilos alcoh6licos, a la introducci6n de
dobles enlaces, a reducci6n de grupos cet6nicos y ox6nicos, etc.

C
Rhizopvs /

• C

penicilliu: sf" I m
~. Lenzi/es, Colle/o/richum

o A·...
. -.. Peziza, Rhizopus sp.

RhizOpus arrhizus

Como ejemplo de una reaccion de adicion indicaremos la sfntesis de fenil
acetilcarbinol, un producto intermediario importante en la sfntesis de la
efedrina. EI benzaldehfdo afiadido a un cultivo en fermentaci6n de leva
duras queda acilado, aparentemente de la misma forma que en la forma
ci6n de acetofna por las levaduras, por transferencia del "acetaldehfdo
activo" (Fig. 7.6, pag. 256) al acetaldehfdo. Las transfonnaciones poste
riores en el fenilacetilcarbinol son transformaciones qufmicas.

o-CHO

benzaldehido

levadura (+ glucosa)
H 0

0- 1 II
.. 'I" c-c

- I \
OH CH3

fenilacelilcarbinol

NHz-CHj H N-CH3\. .. 0-"6-cft----->--- - I \
OH CH3

H NH-CH3

0- 1 I
'I" C-C-CH3
- 1 I

efedrina OH H
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La obtenci6n del acido 6-aminopenicilanico ofrece un ejemplo de la esci
si6n enzimatica de una sustancia con ayuda de microorganismos. Algunos
hongos y bacterias que contienen una acilasa especffica escinden a las
penicilinas naturales, formando el acido 6-aminopenicilanico, que es de
nuevo un punto de partida para la obtenci6n de penicilinas semisinteticas.

H H
o-CH2-CO-NH+-rS CH 3

O.?-N-tCH3

COOH

bencilpenicilina (penicilina G)

H H
, . S CH0-CH2- COOH + H2N ---r--t- X 3

- O.?-N""\CH3

COOH

<le. 6-aminopenicilanico

10.5 Producci6n de antibi6ticos

El descubrimiento de la penicilina y otros antibi6ticos abri6 un nuevo y
amplio campo a la Microbiologfa industrial. Las bacterias y los hongos
producen una gran cantidad de sustancias que, conjuntamente con las
"sustancias vegetales secundarias" se designan como metabolitos secun
darios. Muchas de estas sustancias tienen un papel importante como medi
camentos. estimulantes, aditivos en la alimentaci6n, etc. Los microorga
nismos han alcanzado una gran importancia econ6mica como productores
de metabolitos secundarios. EI descubrimiento y la investigaci6n de los
antibi6ticos, asf como el desarrollo de nuevos antibi6ticos semisinteticos.
han adquirido un valor incalculable en la terapia medica. Aun no se ven
los lfmites en el descubrimiento, modificaci6n y aplicaci6n de los meta
bo!itos secundarios producidos por los microorganismos. La utilizaci6n
consecuente de la obtenci6n y selecci6n de mutantes, basada en la consi
deraci6n de los mecanismos de regulaci6n, abre numerosas y amplias
perspectivas en las posibilidades de aplicaci6n.

10.5.1 Organismos y descubrimiento

Desde el siglo XIX se conocen ya las relaciones simbi6ticas y antag6nicas
entre los microorganismos. El punto de partida para el esclarecimiento del
principio material de la antibiosis, 10 dio la observaci6n (A. FLEMING,

1928) de que la colonia de un hongo (Penicillium notatum) inhibfa el cre
cimiento de los estafilococos. EI compuesto excretado por este
Penicillium y que difundfa a traves del agar, se denomin6 penicilina.
Desde entonces se han aislado numerosas sustancias con acci6n antibi6ti
ca. Los antibi6ticos son sustancias de origen biol6gico, que inhiben el
crecimiento de los microorganismos ya a concentraciones muy bajas. Se
diferencia par ]0 menos entre sustancias de acci6n inhibidora (bacterios
tMica, fungistatica) y de acci6n letal (bactericida, fungicida, etc).
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Microorganismos productores de antibi6ticos. Los productores princi
pales de antibi6ticos son hongos del grupo de los aspergilales, los actino
micetos y algunas otras bacterias. Desde el punto de vista de la diversidad
quimica de los compuestos producidos, los estreptomicetos ocupan el pri
mer lugar. Hasta ahora se han caracterizado profundamente un total de
2000 antibi6ticos; no obstante, unicamente 50 antibi6ticos se utilizan en la
quimioterapia. El numero de las actividades antibi6ticas descritas es aun
mayor; ademas muchos grupos de microorganismos no han podido ser
estudiados suficientemente ni se han podido comprobar sus actividades
antag6nicas, debido a que se trata de bacterias y hongos inferiores muy
dificiles de cultivar.

Significaci6n de los antibi6ticos para el microorganismo productor.
Aun esta sin aclarar cual es el significado de los antibi6ticos para los orga
nismos que los producen en su propio habitat en el suelo. Los antibi6ticos
se producen a traves de vias biosinteticas especificas, que se incluyen den
tro de las del metabolismo secundario. Las vias metab6licas y los enzimas
que conducen a los metabolitos secundarios no son imprescindibles para el
crecimiento y el mantenimiento celular. Por tanto, la sintesis de los anti
bi6ticos, asi como el aparato genetico necesario, representan un lastre para
el organismo que deberia haber sido eliminado por deleci6n en el proceso
evolutivo. Partiendo de la base de que unicamente se mantiene aquello que
tiene un sentido, hemos de ver en los antibi6ticos unas sustancias que ofre
cen una ventaja al productor en su propio habitat, en el suelo, actuando por
ejemplo, contra los competidores que utilicen el mismo sustrato. Sin
embargo, estas relaciones antag6nicas casi no son demostrables en el sue1o,
ya que la producci6n es cuantitativamente muy baja y los antibi6ticos inhi
ben tambien al organismo productor.

Continuamente nos vamos haciendo a la idea de que durante la evoluci6n
tambien puede haberse ido arrastrando un material genetico innecesario,
incluso cuando signifique un lastre (bajo las condiciones experimentales
utilizadas hasta el momento). La naturaleza es probablemente mas con
servadora de 10 que se habia considerado en los primeros tiempos de la era
de la Biologia Molecular. Por ello, se cuenta a los antibi6ticos y otros
metabolitos secundarios cuya utilidad inmediata para las celulas produc
toras no ha podido ser demostrada, entre las "virutas metab6licas" 0 como
productos aparecidos en "el terreno de juego del metabolismo". Con ello
queda claro que el metabolismo secundario de las bacterias, los hongos y
las plantas ofrece todavia un campo importante para el conocimiento de la
evoluci6n de los organismos.

Demostraci6n de la producci6n de antibi6ticos. Los primeros antibi6
ticos se descubrieron casualmente debido a la formaci6n de halos de
inhibici6n. Sobre placas de agar en las que se habia sembrado una bac-
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Fig. 10.4 Puede reconocerse la segregacion de
antibioticos por las bacterias y hongos por la apa
ricion de halos de inhibicion en las placas de agar
sembradas de forma regular con bacterias indica
doras (Staphylococcus aureus).

teria indicadora de forma que tuviera un crecimiento confluente, queda
ba alrededor de las colonias de hongos 0 de estreptomicetos un halo sin
crecimiento; el antibi6tico procedente de esta colonia y difundido a tra
ves del agar determinaba la formaci6n de un halo de inhibici6n en el tapiz
continuo de bacterias (Fig. lOA). Como bacterias indicadoras se utiliza
ron microorganismos representativos. Para la determinaci6n cualitativa
de un productor de antibi6ticos es suficiente con sembrarlo en el centro
de una placa de agar ordinario, sembrar la bacteria indicadora de forma
radial con el asa en forma de estria (test de la estria; Fig. 10.5). Tras la
incubaci6n puede saberse el espectro de acci6n del antibi6tico en base al
grado de la inhibici6n del crecimiento sobre los distintos organismos
indicadores. Los antibi6ticos se diferencian entre sf por su acci6n sobre
las bacterias Gram positivas y Gram negativas, las levaduras, los derma
t6fitos y otros microorganismos de un modo caracterfstico.

4
Penicilina G

4
Tetraciclina Griseofulvina

Fig. 10.5 Prueba por estria para determinar los espectros de accion de tres an
tibioticos. (1) Staphylococcus aureus; (2) Streptococcus; (3) Escherichia coli; (4)
Pseudomonas aeruginosa; (5) Candida albicans; (6) Tricophyton rubrum. En el cen
tro de una capsula de Petri cubierta con agar que contenga peptona e hidrolizado de
caseina se coloca un trozo de papel de filtro embebido en 10 IJg del antibi6tico que
se desea determinar. Con ayuda de un asa de platino se han sembrado radialmente
por estrfa los organismos indicadores desde el 1 hasta el 6. Algunos organismos no
han crecido en el halo de difusi6n (de WALLHAusSER, K.H., H. SCHMIDT: ~terilisation,

Desinfektion, Konservierung, Chemotherapie. Thieme, Stuttgart 1967).
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Fig.10.6 Pasos a seguir en un programa de determinacion de antibioticos (de
WALLHAuSSER, K.H., H. SCHMIDT. Sterilisation, Desinfektion, Konservierung, Chemo
therapie. Thieme, Stuttgart 1967).
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La mayorfa de los antibi6ticos se descubrieron en el curso de un progra
ma de prospecci6n ("screening"). En la figura 10.6 se indican distintos
pasos de un programa de este tipo, desde la suspensi6n de la muestra de
suelo hasta la experimentaci6n sobre animales; el esquema no requiere
ninguna explicaci6n.

Determinacion cuantitativa. Para la determinaci6n cuantitativa de la
acci6n de un antibi6tico se utiliza el test de difusi6n en placa (vease Fig.
10.7), el test de las diluciones y tambien otros metodos. Para la realiza
ci6n del test de difusion en placa se llenan estas con un medio de cul
tivo inoculado con la bacteria indicadora y hasta un nivel determinado.
Sobre estas placas se colocanin posteriormente las disoluciones que se
quieran comprobar, del siguiente modo: a) en agujeros previamente pre
parados, 0 b) pipeteandolas en cilindros de vidrio 0 metalicos, 0 c)
impregnando un papel de filtro cortado en discos que se coloca sobre la
superficie del agar. En los casos positivos se ve despues de la incubaci6n
un halo de inhibici6n, cuyo diametro es proporcional al logaritmo de la
concentraci6n del antibi6tico si las condiciones de experimentaci6n son
constantes (composici6n del medio de cultivo, grosor del medio, densi
dad del in6culo, tiempo de incubaci6n y temperatura de incubaci6n, etc.)
(Fig. 10.7).

Fig.10.7 Prueba de difusi6n en placa para deter
minar cuantitativamerite un antibi6tico. En los
papeles de filtro colocados en la superficie sembrada
del agar se habian vertido distintas cantidades del
antibi6tico. EI diametro del halo de inhibici6n nos da
una medida de la concentraci6n del antibi6tico (segun
ZAHNER, H.: Biologie der Antibiotica. Springer, Berlin
1965).

En el test de las diluciones seriadas el antibi6tico cuya acci6n se puede
determinar se afiade a un medio de cultivo inoculado con eJ organismo
indicador de forma que se van haciendo diluciones a la mitad y una vez
transcurrido el tiempo de incubaci6n se determina aquella concentraci6n
mfnima en la que ya no es posible el crecimiento (concentraci6n bacte
riostatica mfnima).

Se han desarrollado procedimientos especiales para determinar las accio
nes sinergfsticas y antag6nicas entre distintas sustancias, asf como para la
determinaci6n de los efectos sobre otros organismos (protozoos, helmin
tos, algas, tejidos celulares, virus).
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10.5.2 Antibi6ticos de importancia terapeutica

A continuacion presentaremos algunos antibioticos de aplicacion quimio
terapeutica. EI primer puesto 10 ocupa min el antibiotico producido par
Penicillium notatum, P. chrysogenum y par otros hongos, la penicilina,
sobre todo al haberse conseguido la produccion de penicilinas semisinte
ticas (escision del acido 6-aminopenicihinico y sustitucion por otras cade
nas laterales). Ya hemos indicado anteriarmente el punta de ataque de la
penicilina sobre el metabolismo bacteriano (pag. 54). Para el hombre es
pn"icticamente inocuo y solo un bajo parcentaje de los individuos tratados
con ella puede presentar reacciones alergicas. Muchas bacterias producen
penicilinasa e inactivan a la penicilina par rotura del anillo B-Iactamico.
Par sustitucion del acido 6-aminopenicilanico par acidos clarados pueden
sintetizarse cientos de penicilinas (Fig. 10.8). Muchas penicilinas semi
sinteticas no se abren par accion de la penicilinasa y pueden administrar
se tambien par via oral gracias a su estabilidad frente a los acidos.

penicilfn-acnasa
I
I
I
I H H

o-cHz-co1NH++s CH s

ohN-!CH S

: COOH
I

penicilina G I

peniciJinasa
(rotura B-Iactamica)

acido 6-aminopenicilanico
(R = H)

R:

~O-CH-CO
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CHs

feneticilina
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OCH s

meticilina

~CH-CO
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NH z

ampicilina

~ CH-CO
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COOH

carbenicilina

Fig. 10.8 Puntos de ataque de los enzimas bacterianos penicilinasa y penici
Iin-aci/asa sobre la penicilina G. Por transformaci6n del acido 6-aminopenicilanico
(sustituci6n de R) con los c1oruros acidos de los restos acidos indicados mas abajo
pueden obtenerse las penicilinas semisinteticas feneticilina, meticilina, ampicilina y
carbenicilina.

Las cefalosporinas son excretadas por una especie del hongo
Cephalosporium. La cefalosparina C posee un anillo B-Iactamico y es
semejante ala penicilina (Fig. 10.9). Par rotura de la cadena lateral y sus
titucion del acido 7-cefalosporinico mediante otras cadenas laterales pue-
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den producirse cefalosparinas semisinteticas (cefalotina, cefalaridina),
cuya acci6n es semejante a la de los derivados de la penicilina.

La estreptomicina se aisl6 a partir de un medio de cultivo de Strepto
myces griseus y es producida tambien por otras especies de Streptomyces.
Esta compuesta par tres unidades: N-metil-L-2-g1ucosamina, una metil
pentosa y un derivado del inositol con dos restos de guanidina (Fig. 10.9).
La estreptomicina debe el exito de su aplicaci6n ala acci6n sobre una sene
de bacterias acido-resistentes y Gram negativas, que no son atacables par
la penicilina. En el hombre se dan muchas reacciones alergicas secunda
rias. La estreptomicina se utiliza tambien en veterinaria y en la lucha con
tra las enfermedades vegetales.

La cloromicetina (= cloranfenicol) se encontr6 en primer lugar en culti
vos de Streptomyces venezuelae, pero tambien puede obtenerse por vIa

HOOC -CH-(CH2l:J--GO-NH H H
I '{--}S
NH2 .~N:~l

o y"CH2-0-CO-CI-\]
COOH

estreptomicina A

cefalosporina C

HO-CH
I

H9--NH--Go--eHCI2

CH,PH

cloromicetina
tetraciclina

Sar-L-Pro L-Pro-Sar
,t I'

L-MeVal D-Val D-Val L-MeVal
I I t I
0- L- Thr '- .:::;.0 0", L- Thr-O

)yN~NH2
YoYo

CH3 CH3

actinomicina D (C,)

Fig. 10.9 Formulas estructurales de cefalosporina C, estreptomicina A, cloro
micetina (= cloranfenicol), tetraciclina y actinomicina 0 (= actinomicina C,).
L-Thr = L-treonina; D-Val = D-valina; L-Pro = L-prolina; Sar = sarcosina; L-MeVal =
N-metil-L-valina.
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sintetica (Fig. 10.9). Es extraardinariamente estable y actua contra muchas
bacterias Gram negativas, pero tambien contra espiroquetas, rickettsias,
actinomicetos y virus de gran tamafio.

Las tetraciclinas son excretadas por estreptomicetos (entre elios
Streptomyces aureofaciens). Qufmicamente estan muy relacionadas y pro
ceden del esqueleto del naftaceno (Fig. 10.9). Las mas conocidas son la
clorotetraciclina (aureomicina), la oxitetraciclina (terramicina) y la tetra
ciclina. Se caracterizan par tener un amplio espectro de acci6n y par su
buena tolerancia.

Entre los macrolidos se cuentan antibi6ticos de distintos orfgenes con una
masa molecular relativamente alta, que se caracterizan por poseer un anillo
lact6nico macrocfclico (eritromicina, carbomicina A, picromicina y otros).

La actinomicina se aisl6 en 1940 como el primer antibi6tico producido
por estreptomicetos. Se trata de una mezcla de yarias sustancias, que tie
nen en comun un crom6foro de fenoxazona; este esta sustituido por varias
cadenas polipeptfdicas distintas (Fig. 10.9).

Como ultimo grupo debemos citar los antibioticos polipeptidicos (gra
micidina S, polimixina, bacitracina, ristocetina, entre otros). La polimixi
na B esta constituida par un anillo de siete aminoacidos con una cadena
lateral peptfdica (Fig. 10.10). Los antibi6ticos polipeptfdicos tienen una
alta afinidad par la membrana citoplasmatica; por ello son igualmente
t6xicos para las bacterias como para los eucariotas y par tanto no se utili
zan en clfnica. Debido a su capacidad para transpartar de forma selectiva
iones a traves de la membrana se han utilizado en investigaci6n como
ionoforos (apartado 7.7). La valinomicina facilita, por ejemplo, el trans
porte de iones potasio a traves de la membrana. Esta formada par un ani
110 de doce miembros con valina, 2-hidroxiisovalerato y lactato como
componentes, de farma que el ion potasio cabe en el espacio intemo de la
molecula. Debido a su contenido en valina y valerato el complejo valino
micina-K es lip6filo en su cara externa y es transportado facilmente a tra
yes de la capa lipfdica de la membrana. La adici6n de valinomicina a una
suspensi6n de celulas conduce por tanto al empobrecimiento de las celu
las en iones potasio.

En la industria farmaceutica la producci6n masiva de antibi6ticos ya no se
realiza en ningun caso con las cepas originales, sino siempre mediante
mutantes superproductares. EI hongo de FLEMING producfa aproximada
mente 3 flg de penicilina/ml, las cepas utilizadas actualmente producen
par 10 menos una cantidad 2000 yeces superior. Este incremento en el ren
dimiento se debe a la mutaci6n y selecci6n de cepas mas activas, a la
mejora de los medios de cultivo y a la inyestigaci6n de las condiciones
6ptimas de cultiyo. Una yez se conocen las vfas biosinteticas de muchos
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Fig.10.10 Polimixina B. L-Dab =acido 2,4-dia
minobutfrico; L-Leu = L-Ieucina; o-Phe = o-fenil
alanina; L-Thr =L-treonina; la cadena lateral alifa
tica es el acido 6-metiloctanico.

L-Dab _ L-Leu

/' "-
L-Dab D-Phe

t t
L-Thr L-Dab

~L-Dab /

t
L-Dab

t
L-Thr

t
L-Dab

I
cfc~

antibioticos se esta en disposicion de incrementar sensiblemente los ren
dimientos par mutacion y par una seleccion dirigida de mutantes.

10.5.3 Micotoxinas

Las micotoxinas son metabolitos secundarios de hongos can accion toxi
ca sabre el hombre y animales. Un productor de micotoxinas es par ejem
plo, Claviceps purpurea, el cornezuelo del centeno (apartado 5.4). Los
alcaloides que sintetiza, derivados del acido lisergico (ergotamina, ergo
toxina) desempefian un papel significativo en la terapia de enfermedades
vasculares, migrafias, y como alucin6genos. Aunque la porci6n principal
del cornezuelo del centeno (Secale cornutum) se produce aun actualmen
te par infecci6n artificial del centeno can C. purpurea, el cultivo en pro
fundidad de otras cepas, entre ellas C. paspali. parece ser econ6micamen
te interesante.

Muchos hongos, entre ellos los hongos de sombrerillo y los mixomicetos,
son productores de venenos muy activos y son sustancias organicas par
cialmente poco investigadas desde el punta de vista qufmico. Mostrarfan
probablemente acciones interesantes. Entre ellas se encuentran tambien
las toxinas de las farmas venenosas de los basidiomicetos Amanita pha
lloides (amanitatoxina), A. pantherina, A. muscaria e Inocybe patouillar
dii (atropina fungica y muscarina). La investigaci6n de la inmensidad de
metabolitos secundarios de los hongos no ha hecho mas que empezar. Las
micotoxinas han vuelto a salir a la luz publica cuando miles de pavos j6ve
nes murieron a causa de alimentos contaminados can aflatoxinas. Las
aflatoxinas son derivados de la cumarina y los forman algunas cepas de
Aspergillus flavus, A. parasiticus, A. oryzae y otros hongos, y pueden
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encontrarse en todos los alimentos "enmohecidos" (frutos secos, cereales,
frutos oleaginosos y piensos). Tienen propiedades cancerfgenas.

~
OOIO

01"
o h OCH

3

aflatoxina B,

10.6 Vitaminas

Actualmente las vitaminas se afiaden de forma rutinaria a los alimentos y
a los piensos, y por ella se producen en grandes cantidades. Aunque
muchas vitaminas se obtengan par via de la sintesis quimica, la producci6n
de riboflavina, vitamina B I2 y vitamina C esta condicionada todavfa a los
microarganismos. La riboflavina es producida en cantidades de gramos
por litro mediante ascomicetos (Ashbya gossypii y Eremothecium ashbyii)
asf como tambien por levaduras (Candida) y bacterias (Clostridium).

La vitamina B12 se sintetiza exclusivamente par microarganismos. Es
esencial para los animales. Han de tomar las vitaminas con la alimentaci6n
o como un preparado vitaminico. La vitamina producida por las bacterias
intestinales, entre elIas E. coli, no puede ser absarbida par los animales.
Una adaptaci6n para acceder a las vitaminas del interior intestinal se ve en
los roedares, en los que la coprofagia esta muy extendida. Para la produc
ci6n industrial de vitamina B 12 se emplean algunas bacterias, en cuyo
metabolismo los corrinoides desempefian un papel decisivo, como por
ejemplo, las propionibacterias, clostridios, estreptomicetos y otras bacte
rias metanogenicas.

Los carotenoides se utilizan como aditivos alimentarios y dan a la yema
del huevo una tonalidad amarilla (jincluso en inviemo!). Se aislan a partir
del micelio de zigomicetos (Blakesleea trispora y Choanephora circinans).
No obstante, la sintesis quimica compite con la biotecnologia microbiana.

La inclusi6n de un paso de bioconversi6n en la sfntesis de la vitamina C,
la oxidaci6n del D-sarbitol a L-sarbosa, ya 10 hemos mencionado (aparta
do 10.1). Actualmente se trabaja en la construcci6n de una cepa de
Erwinia mediante ingenierfa genetica para la transformaci6n directa de
glucosa en acido 2-ceto-L-guI6nico, que par acidificaci6n da directamen
te acido asc6rbico.

Los metodos habituales para el cultivo de bacterias, levaduras y otros hon
gos se estan utilizando cada vez mas para la producci6n de celulas anima-
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les y vegetales. Para el crecimiento de celulas vegetales sobre medios de
cultivo sinteticos se estan extendiendo metodos que permiten que estas
celulas puedan crecer en fermentadores de varios miles de Iitros. En estas
condiciones las celulas vegetales sintetizan enzimas y metabolitos secun
darios en cantidades diez 0 cien veces superiores que en las plantas intac
tas. Sorprendentemente, tambien se acumulan sustancias que en la planta
se sintetizan muy poco 0 incluso no son detectadas. Por ello, cabe esperar
que en un futuro sea posible producir alcaloides, glucosidos, esteroides,
acidos organicos y otros metabolitos secundarios tambien con ayuda de
celulas vegetales.

10.7 Exopolisacaridos

Para elevar la viscosidad de los lfquidos se utilizan desde hace tiempo
limos vegetales. En su lugar han ido apareciendo varios exopolisacaridos
bacterianos (apartado 2.2.5) (Tab. 10.1). Como aditivo para helados. budi
nes, cremas y para el recubrimiento hidrOfilo de rakes para que manten
gan la humedad se utilizan los alginatos. Los polisacaridos obtenidos a

Tab. 10.1 Exopolisacaridos de producci6n microbiana y su utilizacion.

Producto Origen microbiano Utilizacion

Dextrano
(a-1,6-glucano)

Leuconostoc mesenteroides, sustituto de plasma sangui-
Klebsiella, Acetobacter, neo, adsorbente en la indu-
estreptococos tria bioquimica

Aiginato
(acidos manuronico
y guluronico unidos
por enlace
1,4-glucosidico)

Xantana
(celulosa sustituida
con cadenas laterales
trisacaridicas)

Azotobacter vinelandii,
Pseudomonas aeruginosa

Xanthomonas campestris

helados, f1anes instanlaneos,
cremas; apresto de textiles
y papel; recubrimientos
hidrofilos de raices vegeta
les, heridas y arboles

aditivo de bebidas y queso
fundido; cremas batidas,
flanes instantaneos;
estabilizante de emulsiones

Pululano Aureobasidium (syn. Pullu- cubiertas de alimentos
(grupos de maltotriosa laria = Dematium) pullulans
unidos por enlaces B-1,
6-glucosfdicos)

Curdlan
(B-1,3-glucano)

Alcaligenes faecalis
var. myxogenes

gelificante de cremas; no se
degrada en el intestino, por
ello es pobre en calorfas
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partir de algas marinas van siendo sustituidos de forma creciente por pro
ductos obtenidos con la ayuda de Azotobacter y Pseudomonas. Una apli
caci6n multiple la tienen los limos formados por Xanthomonas campes
tris. la xantana. a partir de esta bacteria pat6gena de vegetales. Estan for
madas por cadenas de glucosa enlazadas por enlaces B-I,4-glucosidicos
(igual que la celulosa) y soportan cadenas laterales de trisacaridos. Las
xantanas se utilizan como espesantes en la elaboraci6n de productos ali
menticios y en la industria cosmetica, para emulsionar tintas de imprenta
e incluso como aditivos en el agua de extracci6n de los yacimientos de
petr6leo. Para la preparaci6n de budines y sopas pobres en calorias se uti
liza el curdlan que no es degradado en el intestino humano. Acerca de la
utilizaci6n del dextrano como sustituto de plasma sanguineo y como base
del sephadex (adsorbente) ya hemos insistido en el apartado 2.2.5.

10.8 Enzimas

La renina utilizada habitualmente en la producci6n del queso duro se ha
extraido del est6mago de los rumiantes y las proteasas necesarias para el
tratamiento de las pieles a partir de excrementos pulverizados. Los proce
sos microbianos facilitan el acceso a estos enzimas, y han ampliado la
oferta de enzimas utilizables en biotecnologia (Tab. 10.2). EI cuajo utili
zado habitualmente en la producci6n de la cuajada de la leche se ha susti
tuido por la renina producida por Mucor rouxii y otros hongos. En el curso
de la producci6n de alcohol hay que obtener azucares a partir del almid6n;
ahora ya no hay que partir del grana germinado de cereales, sino que se
afiade ami/asa fungica al almid6n. Para obtener fructosa a partir de almi
d6n, que tiene mayor poder edulcorante que la sacarosa 0 la glucosa, se
transforma el almid6n por la a-ami/asa y la glucoamilasa a glucosa, y esta
en un elevado porcentaje a fructosa mediante la glucosa-isomerasa. Para
Ja degradaci6n del almid6n tambien resulta apropiada la pululanasa que
hidroliza uniones a-I ,4-glucosidicas y a-I ,6-glucosidicas. Diversos prepa
rados relativamente termotolerantes de estos enzimas se obtienen de baci
los, estreptomicetos y bacterias lacticas. Las proteasas y las lipasas se uti
lizan como aditivos en detergentes. Tambien se intenta obtener celulosa
barata a partir de madera y obtener azucar a partir de paja mediante celu
lasas de origen microbiano (de Trichoderma viride 0 Penicillium) para
sustrato de la producci6n de etano\. Los enzimas indicados hasta ahora son
exoenzimas; son liberados por los microorganismos y se recuperan del
medio de cultivo. Entre los enzimas aislados a partir de sistemas celulares,
preferentemente bacterias, y que ofrece la industria bioqufmica, se
encuentran las endonucleasas y otros enzimas de aplicaci6n en ingenieria
genetica. La tecnologfa genetica ha abierto las puertas a nuevas posibili
dades de utilizaci6n de los enzimas microbianos en la Biotecnologfa.
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Tab. 10.2 Enzimas de producci6n microbiana y su utilizaci6n.

Nombre del enzima Origen microbiano Utilizaci6n
y reacci6n catalizada

Renina Mucor rouxii obtenci6n de queso duro
coagulaci6n de la
caseina de la leche

Invertasa Aspergillus oryzae obtenci6n de azucar
hidr6lisis de sacarosa levaduras y otros hongos para golosinas

Proteasas Bacillus subtilis y aditivos de pro-
hidr6lisis de proteina otras bacterias, tam- ductos de lavado;

bien hongos curtidos

Pectinasa y enzimas hongos y Erwinia c1arificaci6n de
pectinolfticos zumos de frutas
hidr6lisis de pectina

Lipasa hongos y Pseudomonas curtidos, aditivos de
hidr6lisis de lipidos productos de lavado

Glucosa-oxidasa Aspergillus niger obtenci6n de acido
oxidaci6n a gluconato Gluconobacter oxydans gluc6nico

Hexosa-isomerasa Streptomyces obtenci6n de fructosa
isomerizaci6n de a partir de glucosa
fructosa

Ami/asa Bacillus subtilis, obtenci6n de jarabe
hidr6lisis de almid6n Aspergillus spec., de glucosa; eliminaci6n

otros hongos del apresto de almid6n

Celulasas Trichoderma viride glucosa de celulosa
hidr61isis de celulosa Penicillium

Junto a los productos procedentes de las transformaciones microbianas se
producen desde hace pocos alios las primeras protefnas no microbianas.
La tecnica de c1onaci6n molecular (apartado 15.5) permite introducir
DNA ex6geno en pl<ismidos y transferirlo a bacterias (0 levaduras). Si se
da una buena expresi6n de estos genes externos se forman en la bacteria
(0 levaduras) las protefnas correspondientes. La producci6n industrial de
interfer6n, insulina, somatostatina, uroquinasa, proteinas vfricas y otros
terapeuticos y vacunas esti ya en marcha.

La investigaci6n de enzimas de aplicaci6n industrial incluye actual mente
tambien su capacidad de inmovilizaci6n, esto es, su uni6n a celulosa, aga-
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rosa, alginatos a bolas de vidrio, asi como su inclusi6n en capsulas. Asi se
pueden estabilizar claramente algunos enzimas.

10.9 Biomasa

Los microorganismos se producen tambien en grandes cantidades para uti
lizarlos como alimento 0 pienso (levaduras y bacterias, hongos comesti
bles), material para inocular plantas (rizobios), en panaderia (levadura)
como cultivo iniciador 0 starter para la preparaci6n de leches acidas y
embutidos crudos, asi como para otros muchos fines. La obtenci6n de
levadura para piensos (Candida) en base a las lejias sulfiticas de la indus
tria papelera se remonta ya a mas de 30 ailos. Despues de que en las epo
cas de crisis se produjesen proteinas de levaduras para el consumo huma
no, se desarrollaron en los ailos 70 varios procesos para la producci6n
masiva de proteina de unicelulares (single cell protein. SCP). Como sus
trato y como organismos se probaron petr6leo e hidrocarburos puros
(Candida lipolytica), hidr6geno + anhidrido carb6nico (Alcaligenes
eutrophus), metanol (Methylomonas), etanol y compuestos organicos de
alto valor que aparecen como desechos en la sintesis quimica. La "revolu
ci6n verde" y la optimizaci6n de los metodos agricolas ha hecho innece
sario el desarrollo posterior de los procesos mas relevantes.

El interes por la biomasa se ha renovado cuando se supo que algunos
materiales de reserva de las bacterias, acido poli-8-hidroxi-butirico
(PHB) es maleable y termoplastico (como el polipropileno 0 el polietile
no) y pllede dar peliculas, fibras y recipientes como botellas y vasos, y es
biodegradable. El PHB se almacena intracellllarmente en grandes canti
dades por algunas bacterias en condiciones adecuadas con azucares como
sllstrato. Alcaligenes eutrophus alcanza sin dificultad un contenido en
PHB de mas del 90% (peso/peso) del peso seco. Se han establecido las
condiciones bajo las cuales, junto al PHB, se forman tambien poli-B
hidroxivalerianico y poli-y-hidroxivalerianico, asi como poli-B-hidroxioc
tanoato y otros polihidroxialcanoatos (PHA) por otras bacterias. Ello per
mite allgurar con toda seguridad un gran futuro a la producci6n industrial
de homo y heteropolimeros compatibles can el medio ambiente.

Una visi6n ampliada puede conseguirse can el estudio de textos especia
lizados en Biotecnologia, de revistas especializadas en temas aplicados y
en los analisis de mercados y productos.
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11. Dadores inorganicos de hidrogenos:
bacterias aerobicas quimiolitotrofas

Varios grupos de bacterias de los sudos y de las aguas son capaces de uti
lizar compuestos 0 iones inorganicos (amonio, iones nitrito, sulfuro, tio
sulfato, sulfito y hierro (II)) asf como azufre elemental 0 hidr6geno como
dadores de hidr6geno 0 bien de electrones; en su oxidaci6n pueden obte
ner equivalentes de reducci6n y energfa para los procesos sinteticos. La
obtenci6n de energfa tiene lugar, pOl' 10 general, a traves de la respiraci6n
con el oxfgeno como aceptar terminal de hidr6genos. S610 unos pocos
especialistas pertenecientes a este grupo son capaces de crecer utilizando
el nitrato, el nitrito 0 el 6xido nitroso como aceptar de hidr6genos en el
curso de una "respiraci6n anaer6bica". Este tipo de vida con un dadar
inorganico de hidr6genos se conoce como quimiolitotrofia, denominado
anteriormente tambien como "inargoxidaci6n".

Bacterias aer<ibicas quimiolitotr<ificas

dador inorganico de electrones
y producto de oxidaci6n
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denominaci6n
del grupo

especies
representativas

Nitrosomonas europaea

Nitrobacter winogradskyi

Thiobacillus thiooxidans

Thiobacillus ferrooxidans

Alcaligenes eutrophus

Pseudomonas carboxidovorans

La mayorfa de las bacterias que pertenecen a este grupo metab6lico cre
cen con anhidrido carbonico como unica fuente de carbono 0 como fuen
te principal del carbona celular. Son par tanto autotrofos (quimiolitoau
t6trofos). Todas las bacterias quimiolitoaut6trofas aer6bicas comprobadas
hasta el momenta asimilan el carbona del CO2 a traves de la fijaci6n del
CO2 par el cicio de la ribulosabifosfato; pOl' ella veremos a modo de apen
dice en este capftulo el mecanismo de este tipo de fijaci6n del CO2•

Algunas bacterias quimiolitotrofas estan ligadas de forma estricta a este
tipo de vida; otras pueden crecer tambien alternativamente como quimio
arganoheter6trofas, y son par tanto quimiolitotrofas facultativas.
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Muchas de estas bacterias quimiolitoaut6trofas son especialistas y tienen
una situaci6n monop6lica. La oxidaci6n del amonio, el nitrito y los com
puestos inorganicos del azufre van ligados en la naturaleza en primer
lugar a la actividad de las bacterias nitrificantes y de las oxidadoras del
azufre.

11.1 Oxidaci6n del amonio y del nitrito: nitrificaci6n

En el curso de la descomposici6n aer6bica 0 anaer6bica de la materia
organica que contiene nitr6geno se libera este en forma de amonio. Se
conoce desde antiguo que en el compost formado con estiercol se produ
ce salitre; la sal que se forma en los muros de piedra de los dep6sitos sub
terraneos de estiercol se utiliza desde la Edad Media para producir p6lvo
ra ("sal petrae"). Segun las indicaciones antiguas se disponfa la tierra, la
caliza y los compuestos organicos que contuviesen nitr6geno en forma de
bancales en las grutas en las que se almacenaba el estiercol; estos banca
les se almacenaban y se regaban con orina y sangre manteniendolos bien
aireados. EI amonio liberado en el proceso de descomposici6n microbia
na de los materiales organicos difundfa en la cubierta de tierra y se oxida
ba en presencia del oxfgeno atmosferico a nitrato. La cubierta de tierra era
utilizada por los productores de salitre como material de partida; se lixi
viaba con agua y la disoluci6n se utilizaba para obtener el salitre por con
centraci6n.

La transformaci6n de amonio a nitrato, la nitrificaci6n, se da tanto en los
suelos como en las aguas a traves de la acci6n de las bacterias nitrifican
tes. No se conoce ninguna bacteria que sea capaz de transformar directa
mente el amonio a nitrate; en esta oxidaci6n participan mas bien dos gru
pos de bacterias. Los oxidadores del amenia forman nitrito y los oxidado
res del nitrito, nitrato.

Las especies mas conocidas son Nitrosomonas europaea y Nitrohacter
winogradskyi (Tab. 11.1). Segun investigaciones recientes las especies de
Nitrosolohus, y no las de Nitrosomonas, son los nitrificantes predominan-

Tab. 11.1 Bacterias nitrificantes.

Oxidantes del amonio (nitroso)

NH4++ 1'/2 0 2 ---> N02- + 2 H+ + H20

Nirosomonas europaea
Nitrosococcus oceanus
Nitrosospira briensis
Nitrosolobus multiformis

Oxidantes del nitrito (nitro)

Nitrobacter winogradskyi
Nitrobacter agilis
Nitrobacter hamburgensis
Nitrococcus mobilis
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tes en los suelos explotados en agricultura. Ambos generos estan extre
madamente especializados en las capacidades de oxidaci6n anteriormente
indicadas. El oxidador del amonio ofrece al oxidadar del nitrito su sustra
to. Ya que las concentraciones elevadas de amonio en los suelos alcalinos
actuan de forma t6xica sobre Nitrobacter, Nitrosomonas logra al mismo
tiempo las condiciones vitales para Nitrobacter, puesto que consume el
amonio y forma un acido (transforma un cati6n en un ani6n).

Las nitrificantes son bacterias Gram negativas, que se reunen en la fami
lia de las Nitrobacteriaceas. Nitrosomonas europaea es una bacteria oval
de flagelaci6n polar. En los habitats marinos parece ser Nitrosococcus
oceanus (Fig. 2.22) el responsable de la oxidaci6n del amonio. Las bacte
rias nitrificantes pueden cultivarse en medios exclusivamente minerales,
aunque crecen lentamente con tiempos de generaci6n que oscilan entre las
10 y las 20 horas. Los nitrificantes han sido considerados hasta ahara
como quimiolitoaut6trofos obligados e incapaces de utilizar los sustratos
organicos que se afiadfan a los medios de cultivo. Esta abstinencia tan
absoluta esta siendo puesta en duda cada vez mas y se investiga intensa
mente. Por ejemplo, N. winogradskyi es capaz de incorporar a su material
celular (protefna. poli-B-hidroxibutirato) al acetato que se afiada al medio
de cultivo.

Reacciones en la oxidaci6n del amonio. Probablemente el amonio se
oxida a traves de los siguientes intermediarios:

NH3 -------7 NH20H -------7 [NOH] -------7 NO" -------7 NO,

EI primer paso es enderg6nico y esta catalizado por una amonio-mono
oxigenasa; el atomo de oxfgeno del NH20H procede del oxfgeno molecu
lar. EI segundo paso esta catalizado por una hidroxilamino-oxido-reduc
rasa. En la oxidaci6n del nitrito los electrones se transfieren al citocromo
al. Unicamente los pasos de oxidaci6n de la hidroxilamina a nitrito y del
nitrito al nitrato pueden ser energeticamente utilizables.

Papel de los nitrificantes en el suelo. Los iones de amonio liberados en
la mineralizaci6n de las sustancias que contienen nitr6geno son oxidados
rapidamente en los suelos bien aireados; la transformaci6n de un cati6n en
un ani6n determina una acidificaci6n del suelo y par tanto un incremento
en la solubilidad de los minerales (potasio, magnesio, calcio y fosfato).
Par ella se veia en la microflara nitrificante un factor esencial para la pro
ductividad de los suelos. Este punto de vista ha variado. Los iones amo
nio son retenidos por los suelos mejor que el nitrato, sobre todo par adsar
ci6n a minerales arcillosos y par su uni6n mas 0 menos intensa con los
componentes del humus; el nitrato se lava facilmente. Par ello se intenta
impedir la nitrificaci6n sobre las superficies de cultivo y se buscan agen
tes que inhiban especfficamente el crecimiento de los nitrificantes para
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que puedan utilizarse en la pnictica como unos mantenedores del nitr6ge
no eN-serve" = nitrapirina = 2-cloro-6-(triclorometil)-piridina).

De todos modos el crecimiento y el metabolismo de las bacterias nitrifi
cantes aut6trofas unicamente es optimo en un margen de pH que va de 7
a 3. Por ello, el margen de pH para una nitrificaci6n total del amonio hasta
eI nitrato es muy estrecha, porque el amonio libre (en la zona alcalina) y
el acido nftrico (en el margen acido) actuan como t6xicos sobre
Nitrobacter. Como se sabe las concentraciones en NH3 libre y HN02 tam
bien libre son dependientes del pH.

Las bacterias nitrificantes estan implicadas tambien indirectamente en la
descomposici6n de piedras calcareas y de cementos (construcciones, auto
pistas) ya que oxidan el amonio procedente de la atmosfera 0 de los excre
mentos de animales.

El grupo de los oxidadores del amonio tiene una gran importancia ecolo
gica, que va mas alia de su funci6n conocida. Los suelos abonados con
sales de amonio liberan 6xidos de nitr6geno (NO, NzO) sobre todo en defi
ciencias de oxfgeno (terrenos con humedad permanente). Se ha compro
bado en Nitrosomonas y Nitrosovibrio que estas bacterias son capaces de
desarrollar una respiraci6n de nitratos (desnitrificaci6n). NO y NzO son
productos consecuencia de la reducci6n del nitrito formado en la oxida
ci6n del NH3.

En los oxidadores del amonio se han demostrado otras caracterfsticas mas:
oxidan el metano, metanol, mon6xido de carbono, etileno, propileno,
ciclohexano, benceno y fenol. Disponen por tanto de un gran potencial de
oxidaci6n. Forman parte de la flora aut6ctona del suelo, y probablemente
estan implicados en la lenta oxidaci6n de los productos intermediarios que
se liberan durante la degradaci6n de las sustancias organicas.

Tambien se estudi6 si las bacterias metilotr6ficas oxidadoras del metano
(apaita{lq 14.11.1), que oxidan su sustrato, el metano, mediante una reac
ci6n inicial de oxidaci6n por una mono-oxigenasa, tambien son capaces
de oxidar el amonio ademas del metano. Este es el caso; no obstante, las
bacterias metilotr6ficas no pueden crecer con amonio como sustrato. EI
proceso hay que incluirlo dentro de la nitrificaci6n heterotr6fica.

Nitrificacion heterotrofica. El que en realidad los nitrificantes aut6trofos
representen una situaci6n monop6lica en la naturaleza, 0 que tambien
colaboren bacterias y hongos heter6trofos en la transformaci6n del amo
nio al nitrato, es una cuesti6n que todavfa debe aclararse. En cultivo puro
existen unicamente cepas de Arthrobacter capaces de formar nitrito a par
tir de sustancias nitrogenadas. Algunos hongos son capaces de oxidar el
nitr6geno amfnico 0 el amonio hasta nitrato. En contraposici6n a 10 que
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sucede con la nitrificaci6n autotr6fica, el proceso heterotr6fico no va liga
do a un crecimiento celular ni a una producci6n de biomasa; se trata pro
bablemente de un tipo de cooxidaci6n. esto es, una oxidaci6n conjunta de
amonio y un sustrato organico. Ademas, la tasa de nitrificaci6n par orga
nismos heterotr6ficos es de 10J a 104 veces menor que la aut6trofa. Los
nitrificantes heter6trofos no representan unos competidores serios de la
situaci6n monop6Jica de los aut6trofos. Esta modesta nitrificaci6n por
organismos heter6trofos ofrece no obstante una explicaci6n de la obser
vaci6n de que en los suelos acidos (plantaciones de te, bosques de acicu
lifolios) tenga lugar una nitrificaci6n donde los nitrificantes aut6trofos no
tendrian ninguna oportunidad.

Transporte inverso de electrones y rendimiento celular. Desde el
punto de vista energetico las bacterias aut6trofas oxidadoras del amonio,
del nitrito, de los compuestos de azufre 0 del hierro se encuentran en una
situaci6n extremadamente desfavorable. Sus sustratos tienen un potencial
redox muy fuertemente positivo. Los potenciales normales Eo' suponen
para el NH4+/NH20H, + 899 mY, para el NOJ-/N02-, + 420 mY, para el
NOdNH20H, + 66 mY, para el Fe3+lFe2+, + 770 mY, que contrastan con
los - 320 mV del NAD/ NADH2 • La oxidaci6n de estos sustratos no puede
acoplarse directamente a la reducci6n del NAD. Sin embargo, se requiere
NAD reducido para la reducci6n del CO2 en eI cicio de la ribulosabifosfa
to. Se dispone de resultados experimentales que indican que los electrones
que aparecen en la oxidaci6n del sustrato penetran en la cadena respirato
ria a nivel del citocromo c 0 del citocromo a; la ganancia energetica es por
tanto baja, ya que unicamente puede entrar en consideraci6n un punto de
fosforilaci6n. Ademas, una parte de esta energia debe utilizarse para trans
ferir parte de los electrones que Bevan a nivel del citocromo a traves de la
cadena respiratoria hasta el nivel de los nucle6tidos de piridina para
poderlos reducir. Por tanto, para estas bacterias el transporte inverso de
electrones es un mecanisme esencial para obtener equivalentes de reduc
ci6n, imprescindibles para los procesos sinteticos (vease pag. 272).
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Tab. 11.2 Comparacion del rendimiento de celulas con respecto a la cantidad
de fuente primaria de energia a transformar en distintas bacterias autotrofas y
microorganismos organotrofos.

Para la sinlesis de 1 9 de celulas (masa seca) se lransforman

Thiobacillus ferrooxidans 156 9 Fe2+

Thiobacillus neapolitanus 30 9 8 20 3
2-

Nitrosomonas 30 9 NH3

Alcaligenes eutrophus
Escherichia coli
Levadura

0,5 9 H2

2 9 glucosa
1 9 pelr61eo

Los escasos rendimientos celulares estan en concordancia con el escaso
rendimiento energelico que puede extraerse de la oxidaci6n de los sustra
los inorganicos anteriormente citados. Para la sfntesis de 1 g de celulas
(masa seca) hay que transfarmar unas cantidades de sustratos mayores que
las que necesitan otras organismos (Tab. I 1.2). Ademas, muchas de las
bacterias anteriormente citadas catalizan una "oxidaci6n en punto muer
to", esto es, oxidan a los sustratos sin sintetizar simultaneamente sustan
cia celular. No debe extranar, por tanto, que las transformaciones en los
suelos y en las aguas esten realizadas par un mimera de bacterias relati
vamente pequeno.

11.2 Oxidacion de compuestos reducidos de azufre

Existe un grupo de bacterias Gram negativas, de tlagelaci6n polar, capa
ces de obtener energfa en la oxidaci6n de compuestos reducidos de azufre
y que se incluyen en el genera Thiobacillus. Recientemente se ha descu
bierto un Spirillum (Thiomicrospira) de tlagelaci6n bipolar y una bacteria
term6fila inm6vil (Sulfolobus) (Tab. 11.3). La mayarfa de los tiobacilos
pueden oxidar distintos compuestos de azufre fonnando sulfato como pra
ducto final:

8 2-+ 2 O2 ~ 80."-
8 + H20 + 1'/2 O2 ~ 804

2- + 2 H+
8 20 3

2-+ H20 + 2 O2~ 2 80."- + 2 H+

La mayorfa de los tiobacilos (T. thiooxidans, T. thioparus, T. denitriji
cans) son quimiolitoaut6trafos obligados que han de fijar CO2 . Otras cre
cen con compuestos organicos como fuentes de energfa y carbona (T.
novellus, T. intermedius).

Thiobacillus thiooxidans produce grandes cantidades de acido sulfurico y
esta adaptado a pH muy bajos; tolera el acido sulfurico I normal. Esta
acidificaci6n puede utilizarse de distintos modos. Par ejemplo, para des
calcificar se anade azufre elemental a los suelos calcareos; el acido sul-
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Tab. 11.3 Bacterias oxidadoras del azufre.

Especies crecimiento a pH dador de electrones

Thiobacillus thiooxidans 2-5
Thiobacillus ferrooxidans 2-6
Thiobacil/us thioparus 6-8
Thiobacil/us denitrificans 6-8
Thiobacil/us intermedius 2-6
Thiobacil/us novel/us 6-8
Thiomicrospira pelophia 6-8
Sulfolobus acidocaldarius 2-3

* Aut6trofo obligado (0) °facultativo (f).

8 2-, 8 20'>-, 8
Fe2., 8 20'>-, 8
CN8-, 8 20'>-, 8
CN8-, 820'>-, 8
8 20'>-, 8, glutamato
8 20'>-, 8, glutamato
8 2-, 8 20'>-, 8
8, glutamato, peptona

°f
°
°f
f
o
f

furico formado por los tiobacilos transforma al carbonato calcico en sul
fato calcico que es facilmente soluble, por 10 que esta sometido allava
do. De modo semejante puede combatirse al causante de la sarna de la
patata que es acidOfobo.

Mientras que los tiobacilos anteriormente citados viven aer6bicamente, T.
denitrificans puede utilizar tambien el nitrato como aceptor de hidr6genos
(respiraci6n anaer6bica). Es capaz de desnitrificar el nitrato, pero no de
reducirlo a amonio para su propia asimilaci6n; por ello necesita sales de
amonio como fuente de nitr6geno.

Sulfolobus acidocaldarius y Caldariella acidophila son habitantes de eco
sistemas extremos. Sus habitats son las fuentes termales acidas, donde
oxidan predominantemente el sulfuro de hidr6geno magmatico (vulcani
co). S. acidocaldarius es una bacteria term6fila quimiolitotrofa facultati
va, capaz de oxidar el azufre elemental a acido sulfurico y de crecer 6pti
mamente a pH entre 2 y 3 y a una temperatura de 70 a 75°C, pudiendo
incluso tolerar temperaturas de 90°C.

Reacciones en la oxidacion de los compuestos de azufre. Las reaccio
nes que estan implicadas en la oxidaci6n del azufre fueron diffciles de
comprender, porque el sulfuro de hidr6geno y el azufre en disoluciones
acuosas pueden oxidarse de forma no biol6gica, aunque muy lentamente.
EI esquema (Fig. 11.1) representa las reacciones mas importantes. EI azu
fre elemental (flor de azufre) se presenta como un anillo de 8 atomos S8;
es medianamente soluble en agua (0,176 mg de azufre/litro).

Se cree que los electrones liberados en la oxidaci6n del sulfito al sulfato
entran en la cadena respiratoria a nivel del citocromo c. Por 10 menos algu
nos tiobacilos (T. thioparus, T. denitrificans) son capaces de aprovechar
en una fosforilaci6n a nivel de sustrato la energfa liberada en la oxidaci6n
del sulfito al sulfato (Fig. 11.1, (5) y (6).
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Fig. 11.1 Principales reacciones en la oxidacion de compuestos de azufre por
bacterias oxidadoras del azufre. Enzimas implicados: (1) sulfuro-oxidasa; (2) enzi
ma e1astico del tiosulfato (rodanasa); (3) enzima oxidante del azufre (azufre-oxidasa);
(4) sulfito-oxidasa; (5) APS-reductasa; (6) ADP-sulfurilasa (sulfato-adenililtransferasa).

(1)SOi-+ AMP
APS-reductasa

APS + 2 e-

(2)APS + Pi
ADP-sulfurilasa

ADP + SOi-

(3)2 ADP
adenilato-quinasa )

AMP + ATP

Las reacciones (1) y (2) son contrarias a las transformaciones implicadas
en la reducci6n disimilatoria del sulfato (Fig. 9.3).

Bacterias del azufre filamentosas y otras. En aquellos sedimentos de
charcas, lagunas y aguas de curso lento donde se forme sulfuro de hidr6
geno, se encuentran frecuentemente sobre la cubierta limosa oscura a
algunas bacterias del azufre incoloras, Beggiatoa, Thiothrix y Thioploca
(Fig. 2.46) asf como las formas unicelulares grandes Achromatium oxali
ferum y Thiovulum (Fig. 2.46). S.N. WINOGRADSKY realiz6 sus investiga
ciones sobre la quimioautotrofia con Beggiatoa. No obstante, hasta ahora
no se han podido obtener cultivos puros de ninguna de estas "bacterias chi
sicas del azufre" y estudiar sus caracterfsticas fisiol6gicas y bioqufmicas.
La obtenci6n de cultivos puros en el laboratorio y la investigaci6n de las
caracterfsticas fisiol6gicas y bioqufmicas es muy diffcil, ya que estas bac
terias necesitan sulfuro de hidr6geno y oxfgeno, pero a este ultimo 10 tole
ran unicamente en concentraciones muy bajas. Recientemente se ha podi
do demostrar en Beggiatoa alba la presencia de ribulosabifo:,fato-carbo
xi/asa y establecer asf la vfa de la fijaci6n autotr6fica del CO2 .

EI sulfuro de hidr6geno como base de un ecosistema af6tico. La vida
de todos los organismos heterotr6ficos superiores se basa en la biomasa
producida por la fotosfntesis. Una excepci6n a esta regia se ha descubier
to hace pocos afios. En los mares profundos af6ticos, donde no llega la luz
y se separan los continentes, surge del fondo del mar agua caliente a
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350°C. EI agua de estas fuentes termales contiene muchos minerales
disueltos, entre ellos H2S. Allf donde esta agua entra en contacto con el
agua fria del mar pueden crecer bacterias oxidadaras del azufre 0 del HzS.
Son el alimento de moluscos, cangrejos y helmintos. Un tubfcola, Riftia
pachyptila (del grupo de los pogon6foros) esta muy adaptado a este eco
sistema; carece de boca y ano, pero dispone de un 6rgano, el trofosoma,
en el que crecen como simbiontes bacterias oxidadoras del H2S; la sangre
suministra acido sulfhfdrico y oxfgeno al 6rgano. Par tanto, en las proxi
midades de las fuentes termales de los fondos marinos existen ecosistemas
basados en la producci6n de biomasa par quimiolitoautotrofia, y no por
fotosfntesis.

11.3 Oxidaci6n del hierro (II)

La bacteria del hierro Thiobacillus ferrooxidans oxida el hierro ferroso
(II) a ferrico (III):

Esta bacteria es muy semejante a Thiobacillus thiooxidans, tolera valores
de pH hasta de 2,5, pero no s610 puede obtener energfa por la oxidaci6n de
compuestos reducidos de azufre, sino que tambien en la oxidaci6n de los
iones Fe2+. EI habitat normal de las bacterias del hierro son las aguas aci
das de los yacimientos de minerales que contienen sulfuros de metales
como la pirita de hierro (FeSz). La capacidad de desalTollarse quimioauto
tr6ficamente ha side demostrada sin ninguna duda en las bacterias del hie
rro acid6filas.

Recientemente se han descubierto tambien cepas term6filas de tioba
cilos oxidadares del hierro y del azufre, y cepas de la bacteria termOfila
Sulfolobus acidocaldarius que pueden oxidar el hielTo ferroso. A partir
de suelos que contenfan antimonita se ha podido aislar una bacteria aut6
trofa oxidadora del antimonio, Stibiobacter senarmontii, capaz de oxidar
Sb3+ a Sb5+.

Lixiviacion de minerales. La capacidad de algunas bacterias acid6filas
oxidadoras del hierro y el azufre para transfarmar minerales sulfurosos y
azufre elemental en los sulfatos metalicos solubles en agua hace que pue
dan utilizarse para la lixiviaci6n de minerales de baja riqueza para obtener
cobre, zinc, nfquel, molibdeno y uranio. La lixiviaci6n ("leaching proces
ses") se realiza ya en grandes cantidades para la obtenci6n de minerales a
cielo abierto, probablemente podra utilizarse tambien en las minas. La
forma mas sencilla consiste en dejar que el agua se vaya filtrando a traves
de gruesas capas del material rocoso que contiene el mineral desmenuza-



398 11. Dadores inorganicos de hidr6genos

do, por ejemplo con la pirita (FeSz), con los sulfuros met<ilicos asociados
a ella, como el SCuz (chalcocita), SCu, SZn, SNi, S2Mo, S3Sbz, SCo y
SPb; finalmente se recoge la disoluci6n que contiene las sales sulfatadas.
A partir de ella se obtienen los metales por procesos de concentraci6n y
precipitaci6n.

La disoluci6n de los sulfuros de los metales pesados tiene lugar par la
acci6n conjunta de varios procesos: par oxidaci6n bacteriana de los com
puestos reducidos de azufre (1) 0 del azufre elemental al acido sulfurico
(2) y del Fe2+ al Fe3+ (3) asf como tambien par oxidacion quimica de las
sales de los metales pesados insolubles a sulfatos metalicos solubles y
azufre (4).

(1) FeS2

(2) S
(3) 2 FeS04

(4) MeS

+ 3 '/2 O2 + H20

+ 1 'I, O2 + H20
+ '/2 O2 + H2S04
+ 2 Fe3+

FeS04 + H2S04
H2S04

Fe2(SO.)o + H20
Me2+ + 2 Fe2+ + S

Las bacterias aseguran por tanto los suministros de acido sulfUrico y la
regeneraci6n del Fe3+; ambos componentes son consumidos en la disolu
ci6n de las menas.

Las transformaciones vienen determinadas par Thiobacillus thiooxidans y
T. ferrooxidans. Las cepas implicadas presentan una tolerancia fuera de 10
corriente frente a las concentraciones de Cuz+, Coz+, Znz+, Ni2+ y otros
iones de metales pesados. En el proceso de la lixiviacion participan tam
bien cepas de Sulfolobus que son capaces de oxidar tanto el hierro como
el azufre.

Otras bacterias del hierro. Entre las bacterias del hierro mejar conoci
das y mas facilmente reconocibles se pueden citar Gallionella ferruginea
(Fig. 3.19) y Leptothrix ochracea. Se encuentran en habitats como las
canalizaciones de drenaje y en los torrentes de montana en el interior de
fl6culos gruesos 0 depositos de oxidos de hierro. Rasta hace pocos anos
no estaba claro si eran capaces de utilizar la energfa Iiberada en la oxida
cion del Fe2+ al Fe3+ y crecer autotroficamente. Recientemente se ha
demostrado la presencia de ribulosa-bifosfato-carboxilasa en Gallionella;
hoy dfa se cuenta entre las bacterias Iitoautotr6ficas.

Ademas del hierro las bacterias pueden tambien oxidar el manganeso. La
bacteria con vaina Leptothrix discophorus es capaz de oxidar el Mn2+ a
Mn4

+. Tampoco es aun seguro si la energfa liberada en esta oxidacion es
metab6licamente uti\.

Autotrofia estricta. La autotrofia estricta es una expresion de una adaptacion y
especializacion extrema a la respiracion de un sustrato inorganico. Para explicar
este fenomeno se han ideado y comprobado distintas hipotesis:
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I. En primer lugar se puede partir de la idea de que el cicio de los acidos tricarbo
xflicos no es imprescindible para la oxidaci6n de un sustrato organico, de forma
semejante a 10 que sucede en la fermentaci6n. Los equivalentes de reducci6n se
obtienen por la oxidaci6n de un sustrato inorganico y se transportan a la cadena
respiratoria. Unicamente deben permanecer las funciones sinteticas del cicio de los
acidos tricarboxflicos (suministros de 2-oxoglutarato y succinato). Para ello no es
necesario el enzima 2-oxoglwarato-deshidrogenasa. Se ha comprobado que esta
actividad enzimatica no se presenta en una serie de bacterias aut6trofas estrictas.
En muchas bacterias aut6trofas facultativas que hayan crecido con el sustrato inor
ganico como fuente de energfa tampoco puede demostrarse la presencia de este
enzima. Un mutante de una bacteria aut6trofa facultativa que haya perdido la capa
cidad para sintetizar la 2-oxoglutarato-deshidrogenasa se comportarfa entonces
como una bacteria aut6trofa estricta.

2. Como en las bacterias nitrificantes y en las oxidadoras del azufre, del sulfito y
del hierro se presenta una cadena respiratoria "bifurcada", parece posible que en
una bacteria aut6trofa estricta se de un fragmento de la cadena respiratoria que sea
in'eversible, que impida la funci6n normal de la cadena respiratoria. la oxidaci6n
del NADH2; este fragmento se utilizarfa unicamente para el transporte inverso de
electrones. Un impedimento de esta irreversibilidad, probablemente por regulaci6n
enzimatica, servirfa tambien para la conservaci6n del poder reductor (NADH2),

que requiere un gran consumo energetico.

Hasta el momenta no puede darse una explicaci6n conjunta de la autotrofia es
tricta ya que puede tener causas distintas en los diferentes grupos fisiol6gicos.

11.4 Oxidacion del hidrogeno molecular

EI hidrogeno se forma durante la degradacion anaerobica de las sustancias
organicas en los sedimentos de las aguas y en los microhabitats anaerobi
cos de los suelos. Son muchas las bacterias capaces de utilizar este hidro
geno. Gran parte de este hidrogeno es utilizado ya por aquellas bacterias
que viven asociadas a los organismos fermentadores productores de hidro
geno, reduciendo con el H~ el sulfato hasta el sulfuro 0 el anhfdrido car
bonico hasta metano (vease pag. 352 y siguientes). Existen algunos repre
sentantes de casi todos los grupos bacterianos capaces de regenerar ATP
en una fosforilacion en el transporte de electrones bajo condiciones anae
robicas ("respiracion anaerobica") y pueden utilizar el hidrogeno como
dador de hidrogenos (Cap. 9).

EI hidrogeno tambien se produce en los ecosistemas bien aireados, como
por ejemplo, el suelo sobre el que crecen leguminosas (soja, habas, trebo
les). Procede de la reaccion de la nitrogenasa (pag. 448) y difunde al
entomo a partir de los bacteroides de los nodulos radicales, muchos de
elias incapaces de sintetizar hidrogenasas.
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Bacterias anaer6bicas quimiolitotr6ficas

dador inorganico de electrones
y praducta de reducci6n

~
CO,
~@B;]

CO,

~ ~ ICHrCOOHI

~
80/-
~~

~
S"
~~

~ ~~

@] ...:e:..... ~
~

80/-
~~

denominaci6n del grupo

respiraci6n de carbonata,
metanogenicas

respiraci6n de carbonata,
acetagenicas

respiraci6n de suitata,
sullurogenicas

~~r~~~~~.;:,~azulre,

respiraci6n de nitrato,
desnijrilicaci6n

respiraci6n de nitrata,
desnitrilicaci6n

respiraci6n de suitatc,
sulluragenicas

especles representativas

Methanobacterium
thermoautotrophlcum

Acetobacterium wDodii

Desulfovibrio desulfuricans

Oesulfuromonas acetoxidans

Paracoccus denitrificans

Pseudomonas carboxidovorans

Desulfobacterium
autotrophicum

Bacterias aerobicas oxidadoras del hidrogeno

Se reunen bajo el nombre de bacterias aerobicas oxidadoras del hidro
geno (tambien bacterias del gas detonante) a las que son capaces de oxi
dar el hidrogeno en condiciones aerobicas con el oxfgeno como aceptor
terminal de electrones. Todas pueden fijar anhfdrido carbonico: son por
tanto autotrofas. Por otra parte, todos los representantes de este grupo son
capaces de utilizar sustratos organicos. Estas bacterias son por tanto qui
miolitoautotrofos facultativos. Algunas bacterias del hidrogeno son capa
ces tambien de oxidar el monoxido de carbona y de crecer con este como
unico dador de electrones y como unica fuente de carbono.

Aislamiento y crecimiento. Las bacterias aerobicas del hidrogeno crecen
sobre medios de cultivo sencillos que contengan unicamente sales mine
rales bajo una mezcla gaseosa del 70% H2 + 20% O2 + 10% CO2 (en volu
men). Transforman a los componentes gaseosos en una relacion estequio
metrica aproximadamente igual a la siguiente:

6 H, + 2 0, + CO,~ (CH,O)* + 5 H,O

Bajo estas condiciones pueden enriquecerse y aislarse facilmente las bac
terias a partir de muestras de suelos y aguas. A elias pertenecen los orga
nismos autotrofos de crecimiento mas rapido. Las cepas mesofilas crecen
auxotrOficamente con un tiempo de duplicacion de tres horas, las termofi-

* (CH,O) indica aproximadamente la composici6n de la sustancia celular a base de
C,HyO.
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Tab. 11.4 Algunas especies de bacterias aer6bicas oxidadoras del hidr6geno.

Especies Hidrogenasa
soluble particulada Fijaci6n de Tinci6n

(Iigada a nitr6geno de Gram
membranas)

Alcaligenes eutrophus + + - -
Pseudomonas facilis - + - -
Pseudomonas saccharophila - + - -
Pseudomonas carboxidovorans - + - -
Pseudomonas pseudoflava - + - -
Pseudomonas carboxidoflava - + - -

Aquaspirillum autotrophicum - + - -

Paracoccus denitrificans - + - -
Xanthobacter autotrophicus - + + -
Nocardia opaca + - - +
Mycobacterium gordonae - + - +
Bacillus sp. - + - +

las con un tiempo de duplicaci6n de una hora. Algunas cepas crecen hete
rotr6ficamente a mayor velocidad. En condiciones apropiadas de creci
miento se obtienen rendimientos celulares de aproximadamente 20 g de
masa seca/litro de medio de cultivo.

Sistematica. Desde el punto de vista taxon6mico las bacterias aer6bicas
del hidr6geno representan un grupo extraordinariamente heterogeneo. La
mayorfa de las especies se ordenan en generos Gram negativos:
Pseudomonas, Alcaligenes, Aquaspirillum. Paracoccus y Xanthobacter;
otros pertenecen a generos Gram positivos: Nocardia, Mycobacterium y
Bacillus (Tab. 11.4). Recientemente se ha demostrado tambien la capaci
dad para crecer autotr6ficamente con hidr6geno en otros generos
(Rhizobium, Derxia). Segun esto, la posesi6n de los enzimas para la acti
vaci6n del H2 y para la fijaci6n del CO2 esta expandida entre representan
tes de varios grupos taxon6micos bacterianos.

Utilizacion del hidrogeno y metabolismo energetico. El hidr6geno entra
en el metabolismo a traves de hidrogenasas. En las bacterias aer6bicas del
hidr6geno aparecen dos tipos de hidrogenasas: una localizada en el cito
plasma, soluble, una hidrogenasa que reduce al NAD (Hr NAD-6xido
reductasa) y otras hidrogenasas particuladas ligadas a membranas. Tan
s6lo unas poeas bacterias (Alcaligenes eutrophus, A. hidrogenophilus) dis
ponen de los dos tipos de hidrogenasas; Nocardia dispone solamente del
enzima soluble y la gran mayorfa de las bactelias del hidr6geno disponen
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unicamente del enzima particulado. Ambos enzimas pueden transferir el
hidrogeno a la cadena respiratoria. EI proceso de la regeneracion del ATP
es muy eficiente. Desde el punto de vista de sus componentes, las cadenas
respiratorias de Alcaligenes eutrophus asf como de Paracoccus denitrifi
cans coinciden ampliamente con la de las mitocondrias.

Nutricion heterotrofa y mixotrofa. Muchas bacterias del hidrogeno de
gradan las hexosas y el gluconato a traves de la vfa de ENTNER-DoUDO
ROFF y oxidan este sustrato hasta COz y H20. Son capaces de utilizar tam
bien un gran numero de distintos compuestos organicos, entre ellos acidos
grasos ramificados, sistemas aromMicos y heterocfclicos, e incluso la tes
tosterona. Como polfmeros de reserva se presentan el poli-B-hidroxibuti
rata y el glucogeno.

Cuando algunas bacterias del hidrogeno disponen simultaneamente del
sustrato inorganico (anhfdrido carbonico e hidrogeno) y de un sustrato
organico, entonces pueden nutrirse de forma mixotrofica, esto es, el
nutriente organico puede asimilarse para obtener material celular y fa
energfa necesaria para los procesos sinteticos puede provenir de la oxida
cion del Hz. Par ello, bajo estas condiciones los nutrientes organicos no
tienen que oxidarse totalmente. La capacidad de nutrirse mixotrOficamen
te esta extendida en muchos organismos autotrofos facultativos, en los que
la energfa necesaria para la sfntesis se obtiene pOI la oxidacion de com
puestos inorganicos reducidos (p. ej. sulfuro de hidrogeno 0 azufre en las
bacterias del azufre) 0 por fotosfntesis (algas verdes y plantas).

Regulacion de la utilizacion del sustrato. En algunas bacterias del hidro
geno la utilizacion de los sustratos esta sometida a una regulacion muy
estrecha. POI ejemplo, celulas crecidas autotroficamente de Alcaligenes
eutrophus no disponen de los enzimas necesarios para la utilizacion de la
fructosa. Si se inoculan estas celulas en un medio de cultivo con fructosa
y se incuba en presencia de aire, se formaran los enzimas de la vfa de
ENTNER-DoUDOROFF, y las celulas creceran. Sin embargo, si se incuba
bajo una mezcla gaseosa de 80% de Hz y 20% de Oz no tiene lugar esta
sfntesis enzimMica, y las celulas no son capaces de crecer. EI hidrogeno
reprime pOI tanto la formacion de los enzimas necesarios para la degrada
cion de la fructosa. Si para un experimento de este tipo se cultivan celulas
que dispongan tanto de los enzimas para la degradacion de la fructosa
como de las hidrogenasas, y se incuban bajo una mezcla gaseosa de Hz +
Ozla degradacion de la fructosa tendra lugar a unas tasas muy bajas; el Hz
inhibe la degradacion de la fructosa. EI punto atacado es el enzima gluco
sa-6-fosfato-deshidrogenasa. En presencia de Hz y Oz las celulas pueden
obtener ATP y NADHz. Ambos metabolitos inhiben a la glucosa-6-fosfa
to-deshidrogenasa. Esta disminucion drastica en la tasa de la degradacion
de la fructosa in vivo se debe a la inhibicion de este enzima por el NADHz.
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En estos experimentos se puso de manifiesto que la glucosa-6-fo5fato
deshidrogenasa es el enzima regulador de la vfa de ENTNER-DoUDOROFF;
su funcion es amiloga a la de lafosfofructoquinasa en la vfa de la fructo
sabifosfato (pag. 572 y sig.).

Bacterias utilizadoras del monoxido de carbono (carboxidobacterias).
El monoxido de carbono se forma en la naturaleza tanto bajo condiciones
aerobicas como anaerobicas. Aun no se sabe con detalle cuales son los
microorganismos implicados ni cuales son las transformaciones bioquf
micas que tienen lugar. Se sabe, no obstante, que el monoxido de carbo;
no puede ser utilizado por varias especies bacterianas que 10 oxidan a
anhfdrido carbonico. Son unicamente bacterias aerobicas las que son
capaces de crecer con monoxido de carbono como unico dador de elec
trones y como unica fuente de carbono. Pseudomonas carboxidovorans
transforma al monoxido de carbono durante el crecimiento segun la si
guiente ecuacion:

7 CO + 2'/2 O2 + H20 -----7 (CH20) + 6 CO2

La asimilacion del carbono tiene lugar par fijacion del anhfdrido carboni
co a traves del ciclo de la ribulosabifosfato. Las bacterias oxidadoras del
monoxido de carbono lIamadas tambien carboxidobacterias, disponen de
una hidrogenasa particulada, ligada a membranas, y son capaces de cre
cer tambien como bacterias del hidrogeno.

11.5 Fijacion del anhfdrico carbonico

La mayorfa de los arganismos capaces de crecer con el anhfdrido carbo
nico como unica fuente de carbono 10 fijan a traves del cicio de la ribu
losabifosfato (cicio de CALVIN-BASSHAM). Entre estos organismos se
cuentan las bacterias quimiolitoautotroficas aerobicas, practicamente
todas las bacterias fotosinteticas, las cianobacterias y las plantas verdes.
Este ciclo no participa con toda seguridad en la asimilacion del CO2 par
las bacterias metanogenicas y acetogenicas, que segun la definicion perte
necerfan tambien al gropo de las bacterias quimiolitoautotrofas.

Hay dos enzimas caracterfsticos del ciclo de la ribulosabifosfato y que no
participan en otras vfas metabolicas; estos son, lafosforribulosa-quinasa
y la ribulosa-bifosfato-carboxilasa. Este ultimo enzima es la protefna que
predomina cuantitativamente en nuestro planeta (comparada con otras
protefnas). EI cicio representa un proceso reductor en el que el anhfdrido
carbonico se reduce al nivel de los hidratos de carbono. Pueden diferen
ciarse tres fases: 1. la reaccion de carboxilacion; 2. la reduceion, y 3. la
regeneracion de la molecula aceptora del CO2 .
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Reaccion de carboxiladon. La ribulosa-l,5-bifosfato se transfonna en
dos moleculas de 3-fosfoglicerato par fijaci6n del di6xido de carbono a
traves de la ribulosa-bifosfato-carboxilasa:

CH2-0-0
I
C-OH
II

---f- C-OH
I

HC-OH
I
CH2-0-@

CH2 -O-®
I

HC-OH
I

COOH

COOH
I

HC-OH
I
CH2-0 -@

~-----------r------------~I

CH2-0 -®
I
c=o,

HC-OH
I

HC-OH
I
CH2- 0 -®

ribulosa-bifosfato-carboxilasa

Este enzima cataliza una segunda reacci6n. En ausencia de anhfdrido car
bonico y en presencia de oxfgeno este enzima transforma a la ribulosabi
fosfato en fosfoglicolato y 3-fosfoglicerato mediante una oxigenaci6n
(actividad oxigenasa). Esta reacci6n de farmaci6n de glicolato participa
en las bacterias aut6trofas y tambien en las plantas verdes, y por tanto
interviene en la fotorrespiraci6n.

ow

COOH
OH- I

HC-OH
I
CH2-0-@

'-------------.,..------------"
ribulosa-bifosfato-carboxilasaloxigenasa

Reacdon de reduccion. A la reacci6n de carboxilaci6n Ie sigue la de
reducci6n del grupo carboxflico del 3-fosfoglicerato hasta dar el grupo del
aldehidico; en esta reacci6n participan aquellas real:ciones ya I:onocidas
de la fructosabifosfato (pag. 248) esto es, la fosfarilaci6n con ATP
mediante la 3-fosfoglicerato-quinasa y la reducci6n con el NAD(P)Hz par
la glicerinaldehfdo-3-josfato-deshidrogenasa. Esta reacci6n va Iigada en
las bacterias al NAD y en las plantas al NADP.

La reducci6n del 3-fosfoglicerato es en realidad el paso que consume
energia y poder reductor en la fijaci6n del CO2• Los pasos siguientes son
energeticamente insignificantes y tienen lugar aproximadamente al mismo
nivel energetico.
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Regeneraci6n de la moh~cula aceptora del CO2• El glicerinaldehido-3
fosfato esta en equilibrio con la dihidroxiacetonafosfato mediante la trio
safosfato-isomerasa, y ambas triosasfosfato estan a su vez en equilibrio
con la fructosa-l ,6-bifosfato a traves de lafruetosa-bifosfato-aldolasa.

La fructosabifosfato se defosforila a fructosa-6-fosfato a traves de lafrue
tosa-bifosfatasa. En la transformaci6n de una molecula de fructosa-6
fosfato y tres moleculas de triosafosfato en tres moleculas de ribulosa
5-fosfato participan algunos de los enzimas conocidos ya del cicio oxida
tivo de la pentosafosfato, asf como tambien otros enzimas. La secuencia
de reacciones se inicia por la transeetolasa (Fig. 11.2, parte derecha). Este
enzima cataliza la transferencia de un grupo glic6lico de una cetosamono
fosfato hasta una aldosafosfato. El glicolaldehido se fija transitoriamente
al coenzima tiaminadifosfato (= tiaminapirofosfato) y se considera como
"glicolaldehfdo activo".

La tetrosafosfato formada en el curso de la reacci6n de la transeetolasa
(eritrosa-4-fosfato) se transforma en la reaccion de la aldolasa con la dihi
droxiacetonafosfato hasta sedoheptulosa-l,7-bifosfato. Esta se defosforila
en la posicion 1 mediante unafruetosa-bifosfatasa con formacion de sedo
heptulosa-7-fosfato (Shu-7-P). Este paso, la hidrolisis de un ester fosfori
co, es irreversible. Determina que toda la secuencia de reacciones tenga un
caracter de irreversibilidad y proporciona la posibilidad de regular el flujo
de metabolitos en este punto. En las plantas se ha establecido con toda

Fig. 11.2 Esquema de las dos posibilidades para regenerar las pentosasfos
fato a partir de triosasfosfato y fructosa-6-fosfato. La parte izquierda resume los
pasos de reaeei6n implieados en la sintesis de las pentosas de los aeidos nucieieos
(ribosa, desoxirribosa) en los que participa la transa/do/asa. La parte dereeha se
oeupa de las reaeciones implieadas en la regeneraci6n del aeeptor de CO2 (ribulosa
1,5-bitosfato) en las que partieipa la sedoheptulosa-1,7-bitostato y la a/do/asa, perc
no la transa/do/asa. Abreviaturas: F-6-P =truetosa-6-tostato; GAP =glieerinaldehfdo
3-tostato; DHAP = dihidroxiaeetonatostato; E-4-P = eritrosa-4-tostato; Shu-7-P = se
doheptulosa-7-tostato; ShuBP = sedoheptulosa-1,7-bitostato; Xu-5-P = xilulosa-5
tostato; R-5-P = ribosa-5-tostato; (1) transa/do/asa; (2) transceto/asa; (3) fructosa
bifosfato-a/do/asa; (4) fructosa-bifosfatasa.
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seguridad que en la fotosfntesis la regeneraci6n de la ribulosa-5-fosfato
tiene lugar a traves de la sedoheptulosa-I,7-bifosfato (Fig. 11.2, parte
derecha), pero que la sfntesis de las pentosasfosfato tiene lugar en la oscu
ridad a traves de la reacci6n de la transaldolasa directamente hasta sedo
heptulosa-7-fosfato (Fig. 11.2, parte izquierda).

Mediante la transcetolasa se transfiere un grupo glicolico de la sedohep
tulosa-7-fosfato al glicerinaldehfdo-3-fosfato, apareciendo entonces dos
pentosasfosfato. Las pentosasfosfato, ribosa-5-fosfato y la xilulosa-5-fos
fato estan en equilibrio enzimatico con la ribulosa-5-fosfato. La fosforila
cion de la ribulosa-5-fosfato con el ATP mediante lafosforribulosa-qui
nasa hasta ribulosa-I ,5-bifosfato es la ultima reaccion del cicio de la ribu
losa-bifosfato.

Balance del cicio de la ribulosabifosfato. Para la sfntesis de I mol de
hexosa a partir de 6 moles de anhfdrido carbonico hace falta que el cicio
se recorra seis veces. EI balance del cicio de la ribulosabifosfato en la fija
cion del CO2 es el siguiente:

6 CO2 + 18 AlP + 12 NAD(P)H2 ----7 F-6-P + 18 ADP + 12 NAD(P) + 17 Pi

elCo2 1

6 RuBP 123-PG

I
e pentosa-P -10 12 triosa-P

12@

12~

1 I hexosa-P

La representacion cerrada del cicio no debe confundimos, ya que muchas
sustancias interrnediarias son puntos de partida para la sfntesis de compo
nentes celulares importantes: el 3-fosfoglicerato conduce a piruvato y ace
til-CoA, la eritrosa-4-fosfato a la sintesis de aminmicidos aromaticos, la
ribosa-5-fosfato a la sintesis de nucleotidos y la hexosafosfato a la sinte
sis de pollmeros. La regulacion de la actividad de algunos de los enzimas
implicados asegura aparentemente, par una parte que el metabolismo celu
lar no pierda demasiada energia en esta fijacion del CO2 enorrnemente
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Tab. 11.5 Las tres vias de la fijaci6n autotr6fica de CO2 .

Via reductiva del
acetil-CoA

Fermentadores homoace
ticos

Clostridium thermoaceti
cum

Acetobacter woodii
Sporomusa sp.

Mayoria de bacterias
reductoras de sulfatos

Desulfobacterium auto
trophicum

Desulfovibrio baarsii

Bacterias metanogenicas
Methanobacterium ther

moautotrophicum
Methanosarcina barkeri

Cicio reductivo de los
acidos tricarboxilicos

Bacterias verdes del azu
fre

Chlorobium limicola

Bacterias oxidadoras del
hidr6geno term6filas

Hydrogenobacter
thermophilus

Algunas bacterias reducto
ras de sulfatos

Desulfobacter
hydrogenophilus

Cicio de Calvin

Bacterias anoxigenicas
fototr6ficas

Chromatium vinosum
Rhodospirillum rubrum

Bacterias quimiolitotr6ficas
Nitrificantes, oxidadores
del azufre

Bacterias del hidr6geno y
carboxidobacterias

Oxidadores del hierro

Bacterias, algas y vegeta
les superiores fototr6ficos
oxigenicos

cam, y por otra parte, que el cicio no se detenga cuando se extraen de el
productos intermediarios para la sfntesis del material celular (pag. 576).

Otras vias de la fijadon autotrofica del anhfdrido carbOnico. La fija
ci6n del anhfdrido carb6nico a traves del cicio de la ribulosabifosfato
constituye actualmente la serie de reacciones mas importante para la sfn
tesis de materia organica a partir del CO2, pero no es la tinica (Tab. 11.5).
Las bacterias anaer6bicas autotr6ficas disponen de otros dos mecanismos
para la asimilaci6n del CO2. Las bacterias metanogenicas, las acetogeni
cas y las reductoras de sulfatos (sulfurogenicas) que pueden utilizar el
hidr6geno 0 el mon6xido de carbona como dadores de H, reducen el CO2

a traves de la via reductiva del acetil-CoA, esto es, hasta acetil-CoA y
piruvato (pag. 356). Estos tiltimos se incorporan a las vias centrales de sin
tesis por las reacciones ya conocidas.

Las bacterias verdes del azufre (Chlorobium thiosulphatophilum) fijan el
CO2 exclusivamente a traves de reacciones del cicio reductor de los ad·
dos tricarboxilicos; el CO2 se fija por carboxilaci6n reductiva del succi
nil-CoA.

Una comparaei6n de los tres tipos de fijaci6n autotr6fiea del CO, permite reeono
eer que los proeesos anaer6bieos son mueho mas eeon6mieos que el aer6bieo. La
sfntesis de I mol de triosafosfato a partir de 3 moles de CO, requiere probable-
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mente s610 3 moles de ATP por la via reductiva del acetil-CoA. unos 5 moles de
ATP por el ciclo reductivo de los acidos tricarboxflicos y 9 moles de AT? por el
ciclo de la ribulosabifosfato carboxilasa.

Reacciones generales de fijaci6n del anhidrido carbOnico. Hemos indi
cado ya antes varias veces que los organismos heterotrofos necesitan tam
bien anhidrido carb6nico y que 10 incIuyen en Sll metabolismo. Ya hemos
insistido en el papel de la carboxilaci6n del piruvato y del fosfoenolpiru
vato en el suministro para el cicIo de los acidos tricarboxilicos. En el
siguiente esquema se resumen aquellos compuestos intermediarios del
mctabolismo en los que puede incorporarse anhidrido carb6nico.

Fijaci6n por reducci6n

dependiente de NADPH2

isocitrato

malato

dependiente de ferredoxina

piruvato

2-oxoglutarato

Fijaci6n por "C02 activado"

carboxibiotina-enzima

~ / 3-metil-glutaconil-CoA

~EJ-- metilmalonil-CoA
C02

/'/ -- malonil-CoA

:/ / \ ~ oxalacetato

IATP I IPEP I
I \

carbamilfosfato oxalacetato

Fijaci6n con ATP 0 fosfoenorpiruvato

Las reacciones de fijaci6n del CO2 indicadas desempefian distintos pape
les en los diferentes organismos. Algunas sirven para la activaci6n de los
metabolitos para el suministro de las vias metab61icas centrales. Las reac
ciones reductoras de carboxilaci6n dependientes de la ferredoxina se han
extendido exclusivamente en algunas bacterias anaer6bicas fototr6ficas.
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12. Bacterias fototr6ficas y fotosfntesis

La capacidad de utilizar la luz como fuente de energia para el creci
miento es propia de dos grupos de bacterias. Ambos se diferencian funda
mentalmente. Las bacterias rojas y verdes pueden considerarse como
reliquias de los primeros tiempos de la evoluci6n de la fotosfntesis. No
pueden utilizar el agua como dador de hidr6genos (tal como hacen las
plantas verdes) sino que necesitan dadores de hidr6genos fuertemente
reducidos (SH2, H2 0 materia organica). Como consecuencia estas bacte
rias no liberan oxfgeno durante la fotosfntesis: desarrollan una fotosinte
sis anoxigenica. Son bacterias acuMicas tfpicas, extendidas en las aguas
dukes y marinas. Son de color rojo, naranja 0 verde, y unicelulares; la
coloraci6n viene determinada por su contenido en bacterioclorofilas y
carotenoides.

Las cianobacterias utilizan el agua como dador de hidr6genos y liberan
oxfgeno en presencia de luz: desarrollan una fotosintesis oxigenica. El
sistema de pigmentos incluye a la clorofila a, a carotenoides y a ficobili
nas. Como el proceso de su fotosfntesis es fundamental mente igual al de
las plantas verdes, anteriormente se trataban conjuntamente con los euca
riotas fotosinteticos y se las ha denominado algas verde-azuladas 0 ciano
ffceas. Desde el punto de vista de su estructura celular son sin embargo
procariotas tfpicos. Las cianobacterias se trataron ya en profundidad en el
apartado 3.21 y aquf ya no las trataremos mas.

12.1 Bacterias rajas del azufre, bacterias rajas sin
azufre y bacterias verdes del azufre

Las bacterias fotosinteticas que realizan una fotosintesis anoxigenica se
dividen en tres grandes grupos: las bacterias rojas del azufre y sin azufre,
y las bacterias verdes del azufre. Los representantes de estos tres grupos
se diferencian entre sf esencialmente por sus caracterfsticas citol6gicas
y fisiol6gicas, asf como par sus pigmentos (vease Tab. 12.1 y tambien
Fig. 12.1, 12.6 Y 12.10)

Todos los representantes de las bacterias rojas tienen en comon que el apa
rata fotosintetico (sistema de antena 0 captador de la luz y los centros de
reacci6n) esta localizado en membranas citoplasmMicas (tilacoides) origi
nados en invaginaciones de la membrana citoplasmMica (Fig. 2.23 y
2.24). La morfologfa de las estructuras de los tilacoides puede ser muy



Tab, 12.1 Las cuatro familias de bacterias fototrofas anaerobicas.

Caracteristicas del grupo

Grupo Especie tipo Crecimiento Oxidacion Depositos Pigmentos Aparato Suple-
aerobico anaerobico del SH2 de azufre foto- mentos
oscuridad luz sintetico

Cromatiaceas Chromatium - + + intra- Bcl*a Tilacoides Ninguno

CIl CIl (bacterias rojas vinosum celular (Bel b) o B'2
<ll .~ en del azufre)0 ~<ll:.0

'S? 0'0
<ll~ Rodospirilaceas Rhodospirillum (+) + -(+) (extra- Bcl a Tilacoides pAB*Q) OJ<ll (bacterias rojas rubrum celular) (Bcl b) tiamina,e

<ll
sin azufre) biotina,CIl

<ll acido0

~ nicotinico

~ Clorobiaceas Chlorobium - + + extra- Bel a Mc*
(/) (bacterias verdes limicola celular Bcl cI NingunoCIl_

CIl <ll Q) del azufre) Bcl d Vesiculas o B '2<ll '.0= "C
'C $CIl Bel e
~ OQ)

<ll ~~ Cloroflexaceas Chloroflexus (+)OJ > + + - Bcla Mc*
(grupo de auran/iacus Bel c Vesiculas
cloroflexus)

* pAB =acido 4-aminobenzoico; Bel =bacterioclorofila; Mc =membrana citoplasmatica.
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Fig. 12.1 Algunas bacterias rajas del azufre (Cramatiaceas) y atras bacterias
rajas sin azufre (Radaspirilaceas).
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diversa segun las distintas especies: existen formas vesiculares, tubulares
y lamelares (Fig. 2.23 Y 2.24). Con muy pocas excepciones la bacterio
elorofila a (bel a) es la clorofila tipica de este grupo bacteriano. Todas son
capaces de fijar anhldrido carb6nico a traves del ciclo de la ribulosabifos
fato y de utilizar compuestos organicos como dadores de hidr6geno y/o
fuente de carbona.

Dentro de las bacterias rajas se diferencian dos familias desde el punta de
vista de su capacidad para poder utilizar el azufre como dador de electro
nes: las bacterias rajas del azufre 0 Cramatiaceas (anteriormente Tiorro
daceas) y las bacterias rojas que no son del azufre 0 Rodospirilaceas (ante
riormente Atiorrodaceas).

Cromatiaceas. La mayorfa de las bacterias rajas del azufre se pueden
reconocer facilmente por el azufre que almacenan intracelularmente, las
esferas de azufre birrefringente (Fig. 2.45, 12.2 Y 12.3). Chromatjuln oke
nii (5 flm de ancho, 20 flm de largo) y Thiospirillum jenense (3,5 flm de
ancho, 50 flm de largo) son los gigantes dentro de las bacterias (Fig. 12.1,
12.2 Y 12.3). Desde siempre han captado la atenci6n de los microscopis
tas y son objeto del estudio del movimiento flagelar y de los tactismos. Por
sus dimensiones algo inferiores y por la localizaci6n polar de las esferas
de azufre se diferencia Chromatium warmingii de C. okenii. Los Chro
matium grandes tienen una apariencia arrinonada, mientras que las formas

.,
'"
A

-

Fig. 12.2 Chromatium okenii (A) y Chromatium warmingii (8). Fotogralfas en
campo claro. Aproximadamente 800 aumentos (Fotos N. PFENNIG).
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Fig. 12.3 Thiospirillum jenense con
tlagelaci6n monopolar politrica y con
inclusiones de azufre. Fotos en campo
claro. Aproximadamente 700 aumentos
(Foto N. PFENNIG).

pequenas aparecen como bacilos cortos. Entre ellos se encuentra Chro
matium vinosum cepa D, con el que se han realizado investigaciones esen
ciales acerca de la fotosfntesis bacteriana. El genero Thiocystis (T. viola
cea, T. gelatinosa) se caracteriza por su forma cocoidal y por tratarse de
celulas igualmente m6viles. Thiocapsa roseopersicina y T. pfernigii son
tambien cocoidales pero inm6viles. Muchas especies de Cromatiaceas dis
ponen de vacuolas gaseosas. Entre elias se cuentan Lamprocystis roseo
persicina, celulas esfericas m6viles y los generos inm6viles Amoebo
bacter (cocoidal), Thiopedia (elfptica) y Thiodictyon (bacilar).

Como caracterfstica tfpica de las Cromatiaceas se considera el almacena
miento durante la oxidaci6n del sulfuro de hidr6geno de un azufre inter
mediario. En las pertenecientes al genero Ectothiorhodospira (E. mobilis,
E. halophila) el azufre se almacena fuera de la celula y luego se oxida
extracelularmente hasta sulfato.

Todas las Cromatiaceas disponen de tilacoides vesiculares (cromat6foros)
que ocupan la mayorfa de las veces la totalidad de la celula. Basta ahora
se conocen dos excepciones: especies de Ectothiorhodospira y Thiocapsa
pfennigii que tienen tilacoides tubulares.

Rodospirilaceas. Casi todas las bacterias rojas que no son del azufre pue
den ardenarse actualmente en cinco generos. Las especies espiriladas per
tenecen al genero Rhodospirillum. Par su tamano y color se distinguen R.
rubrum, R. fulvum (Fig. 12.4), R. molischianum y R. photometricum. Las
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Fig. 12.4 Rhodospirillum rubrum (A) y Rhodospirillum fulvum (8). Fotos en
campo claro, aproximadamente 1200 y 1800 aumentos.

especies bacilares se reunen en e! genero Rhodo[Jseudomonas (R. palus
Iris, R. viridis, R. acidophila y R. sulfoviridis> y en Rhodobacter (R. cap
sulatus, R. sphaeroides y R. sulfidophilus). Los bacilos curvados se han
denominado Rhodocyclus (R. purpurellS, R. gelatinosus y R. tenllis). Las
bacterias casi esfericas m6viles forman un genero propio, Rhodopila, con
una sola especie, R. globiformis. Las estructuras de los tilacoides en esta
familia pueden presentar todas las formas posibles.

Adquieren una situaci6n especial las especies Rhodomicrobillm vannielii
y Rlwdocyclus pllrpureus. Rhodomicrobium vannielii (Fig. 12.5) se repro
duce par formaci6n de yemas, que pueden permanecer unidas a la celula
materna mediante un pedunculo en forma de hifa 0 bien pueden liberarse
y desplazarse mediante una tlagelaci6n peritrica. Rhodocyclus purpureus
es la unica forma inmovil de esta familia. Las celulas son semianulares. La
membrana fotosintetica es probablemente identica a [a membrana cito
plasm:.itica, que solo permite reconocer de forma aislada unas pequefias
invaginaciones.

El crecimiento de la mayorfa de las bacterias rojas que no son del azufre
esta inhibido par el sulfuro de hidr6geno 0 incluso 10 pueden utilizar como
dador de hidr6genos para la fijaci6n de CO2• Rhodopseudomonas sulfi
dophila y R. palustris oxidan el sulfuro de hidr6geno hasta sulfato, sin que
el azufre pueda aparecer como un producto intermediario.
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Fig. 12.5 Rhodomicrobium vannielii, una bacteria raja sin azufre que forma
yemas e hifas. Fotografia en campo claro, aproximadamente 1200 aumentos (Foto
N. PFENNIG).

Bacterias verdes del azufre

Los pertenecientes a las bacterias verdes del azufre se caracterizan porque
directamente adosados a la membrana citoplasmatica disponen de unos
organulos en los que se localizan los pigmentos, los llamados c1orosomas
(anteriormente vesiculas de Chlorobium). En ellos estan contenidas las
bacterioclorofilas caracterfsticas de este grupo bacteriano (bel c, doe), el
pigmento antena. Ademas, estas bacterias disponen de pequeiias cantida
des de bel a. Esta esta relacionada directamente con los centros de reac
cion fotosinteticos y localizada en la membrana citoplasmatica. Las bac
terias verdes del azufre se diferencian de las bacterias rojas por la ausen
cia de ribulosabifosfato-carboxilasa. Por tanto, no pueden fijar anhfdrido
carbonico a traves del ciclo de la ribulosabifosfato. Las dos familias,
Clorobiaceas y Cloroflexaceas de las bacterias verdes del azufre no estan
emparentadas entre sf filogeneticamente segtin los datos del RNAr 165.
Tambien es diferente la pared celular, en las Clorobiaceas Gram negativa
y en las Cloroflexaceas Gram positiva.

Clorobiaceas. Entre las bacterias verdes del azufre (Fig. 12.6 a 12.9) se
cuentan formas verdes (Chlorobium vibrioforme y C. limicola), cepas de
coloracion parda (Chlorobium phaeobacteroides), agregados en forma de
estrella (Prosthecochloris) y form as que determinan redes (Pelodictyon
clathratiforme). Chlorochromatium aggregatum es una asociaci6n sim-
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Fig.12.6 Bacterias verdes del azufre (Clorobiaceas).

bi6tica de dos especies bacterianas: un bacilo quimioorganotro[o incolo
roo m6vil por un largo flagelo en situaci6n polar rodeado por bacterias
fototr6ficas como ectosimbiontes. Pelochromatium roseum est3 constitui
do de la misma forma; las bacterias ectosimbi6ticas tienen una tonalidad
pardusca. La bacteria marina Chloroherpeton thalassium se diferencia por
Sll morfologfa filamentosa y el movimiento deslizante de las cepas de
Chlorobium.

Cloroflexaceas. La bacteria fototr6fica Chlorojlexus pertcnecc par su
tipo de movimiento a las bacterias filamentosas deslizantes, pero dispone
de bacterioclorofilas c y a. as! como de clorosomas. correspondicntes a
los de las bacterias verdes del azufre; Chloroflexus se diferencia de todos
modos de las especies de Chlorobium par su capacidad de poder dcsarro
llarse en condiciones aer6bicas heterotr6ficamente sobre medias de culti
vo complejos y en presencia de la IlIz 0 en la oscuridad. En contraposi
cion a las Clorobiaceas. el crecimiento fotoaut6trofo con CO2 y SH2 casi



12.1 Bacterias rajas y verdes 417

Fig. 12.7 Chlorobium Iimicola, cultivo joven con depositos extracelulares de
azufre. Fotograffa en campo claro, aproximadamente 1000 aumentos (Foto N.
PFENNIG).

A B

Fig. 12.8 Pelodictyon clathratiforme (A) una bacteria verde del azufre que
forma redes, y la bacteria raja del azufre Thiodictyon elegans (B) que forma
redes mas laxas. Fotograffas en campo claro, aumentos 1500 (A) Y 400 (B) (Fotos
N. PFENNIG).
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Fig.12.9 Micrografias electr6nicas de Chlorobium limicola. A Corte ultrafino, B
c1orosomas visualizables gracias a la criofractura. Cis =c1orosomas; Me =membra
na citoplasmatica; Pc = pared celular. La barra tiene 100 nm de longitud (Fotograffas
de STAEHELlN, LA; GOLECKI, J.R.; DREWS, G.: Biochim. Biophys. Acta 589 [1980]30).

no es determinable. Par ella, las Cloraflexaceas son mas bien fotoheter6
trafas. C. aurantiacus es una bacteria extendida por todo el mundo; es el
componente principal de los depositos de coloracion verde 0 naranja de
los suelos de los arroyos de las fuentes termales.

Heliobacterias. Las heliobacterias constituyen un grupo totalmente
nuevo y distinto de bacterias fototr6ficas anoxigenicas. Hasta ahora solo
se conocen tres representantes: Heliobacterium es una bacteria deslizan
te, Heliospirillum es un espirilo grande muy movil y Heliobacillus es un
bacilo movil. Contienen bacterioelorofila g que se diferencia muy poco de
la bel a (Fig. 12.11). La diferencia basica frente a todas las bacterias rajas
descritas hasta ahora (todas ellas Gram negativas) es su caracter Gram
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positivo ysu situaci6n en el arbol filogenetico. Este ultimo demuestra que
se trata de un grupo propio de eubacterias pr6ximas al genero Clost/'i
dium.

12.1.1 Pigmentos del aparato fotosintetico

Por su contenido en pigmentos fotosinteticos las bacterias fototrofas tie
nen en suspensiones densas coloraci6n verde, verde-azul, purpura 0 viole
ta, rojo, pardo 0 salm6n. Estas distintas tonalidades se deben a la natura
leza y a la composici6n cuantitativa de los pigmentos. Los componentes
de los pigmentos se ponen ya de manifiesto en los espectros de absorci6n
de las celulas intactas (Fig. 12.10). Las clorofilas son las responsables de
los picos de absorci6n en las regiones azul « 450 nm) y en la zona roja e
infrarroja del espectro (650-1100 nm). La absorci6n en la regi6n de 400 a
500 nm esta determinada principalmente por los carotenoides, yen las cia
nobacterias la regi6n de 550 a 650 nm por las ficobiliprotefnas.

Los distintos tipos de clorofila de los organismos fototrofos se diferencian
entre si esencialmente por la presencia 0 ausencia de dobles enlaces entre
los alomos de carbona 3 y 4, y por los sustituyentes del anillo porfirfnico
(Fig. 12.1l). Estas modificaciones son las responsables de los distintos
maximos de absorci6n en el inti·arrojo pr6ximo. Son tambien elaramente
reconocibles en los espectros de las celulas enteras 0 de las membranas
fotosinteticas aisladas, donde los pigmentos se presentan en forma de
complejos especificos pigmento-protefna (Fig. 12.10). As!, el m<lximo
principal de la e1orofila a de las algas verdes y las cianobacterias se
encuentra entre 680-685 nm, el de la bacterioelorofila c, dye de las bac
terias verdes del azufre y de Chloroflexus entre 715-755 nm, y en la bac
terioelorofila a de la mayoria de las bacterias rojas entre 850-890 nm.
Entre 1020 Y 1035 nm absorbe la bacterioclorofila b, que hasta ahora uni
camente se ha demostrado en celulas de RllOdopseudomonas viridis,
Ectothiorhodospira haloclzloris y Thiocapsa pjenl/igii. La bel a de las bac
terias rojas se presenta en cuatro formas espectrales: B800, B820, B850 Y
B870-890. Las diferencias en la absorci6n se basan en el tipo de enlace y
en la situaci6n de la molecula de bel en los complejos pigmento-e1orofila
del aparato fotosintetico. El numero de picos y la altura relativa de cada
uno de ellos varian de una especie a otra y en muchos organismos pueden
influirse segun las condiciones de cultivo.

Las Clorobiaceas contienen, ademas de los componentes elorofflicos
caracterfsticos para elias, bel c, doe. y a veces tambien una pequeiia can
tidad de bel a con un unico pico a 81 () nm. Por el contrario, en las celulas
de Chloroflexus el espectro de la bel a presenta elaramente dos maximos
a 808 y 868 nm.
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400 600 800 1000 nm longitud de onda

Fig.12.10 Espectros de absorcion de celulas intactas de bacterias fototrofas,
de cianobacterias y de algas verdes. EI tipo de la bacterioclorofila caracteristica
entre parentesis. Be indica igualmente las caracteristicas de absorci6n de los filtros
infrarrojos para el enriquecimiento selectivo de bacterias rojas y verdes (A), de las
bacterias rojas (B) y de las bacterias rojas que contienen clorofila b (C) (segun
PFENNIG; N.: Ann. Rev. Microbiol. 21 [1967] 285).
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Fig. 12.11 Relaciones entre la clorofila a y R1~-'~~;;
las bacterioclorofilas a, b, c, d, e y g. R

Los carotenoides coloreados son de los llamados pigmentos accesorios de
los organismos fototrofos. Absorben la luz en la zona del espectro de 400
550 nm. En las bacterias rojas se trata generalmente de compuestos alifa
ticos de 40 carbonos (tetraterpenoide) con grupos hidroxflicos 0 metoxfli
cos terciarios (licopina, rodopina, espiriloxantina, esferoidina). Mediante
grupos oxo 0 aldehidicos pueden tomar una tonalidad rojo oscuro (esfe
roidenona, okenona, rodopinal). Tambien se encuentran carotenoides con
anillos aromaticos (arilcarotenoides) derivados de los y- 0 ~-carotenoides.
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Estos carotenoides se restringen a unas pocas familias (la okenona se pre
senta en algunas especies de Cromatiiceas, la clorobactina es el carote
noide tfpico de los clorobios verdes y la isorenieratina el de los clorobios
pardos).

Los carotenoides cumplen con dos misiones: por una parte son los pig
mentos antena fotosinteticamente activos que transfieren la energfa a la
clorofila. Por otra parte tienen una funci6n protectora; protegen a las clo
rofilas de los danos de una fotooxidaci6n. Mutantes de las bacterias rojas
que no disponen de carotenoides y tienen una tonalidad azul-verdosa, uni
camente pueden crecer con intensidades luminosas bajas y las matan si
estas son altas.

La conclusi6n que puede extraerse de la variedad de curvas de absorci6n
que presentan las algas verdes, las cianobacterias, las bacterias rojas y ver
des es que los distintos grupos de organismos fototr6ficos pueden utilizar
distintas porciones del espectro luminoso para la fotosfntesis. Estas dife
rencias estin correlacionadas con las condiciones luminosas en cada hibi
tat en que se encuentran los organismos fototr6ficos en la naturaleza; estas
diferencias se utilizan tambien para el cultivo selectivo de determinadas
bacterias fototr6ficas (Fig. 12.13).

Localizacion de los pigmentos. Los pigmentos fotosinteticos estin liga
dos a membranas intracitoplasmiticas en las bacterias rojas. Estas son
invaginaciones vesiculares 0 tubulares de la membrana citoplasmitica en
el interior celular y permanecen en contacto con ella. Estas membranas
tienen diferentes formas segun las especies y pueden presentarse como
tubulos, vesfculas 0 como paquetes de lamelas concentricos 0 cilfndricos
lIegando incluso a ocupar todo el interior de la celula (Fig. 2.23). Se
denominan tambien "cromat6foros" a los fragmentos de membranas que
se obtienen por rotura de las celulas y que se liberan en forma de vesIcu
las, pudiendose separar mediante centrifugaci6n. Ell las celulas de las bac
terias verdes del azufre los pigmelltos fotosinteticos vall ligados ados
estructuras separadas: los pigmentos antena se localizan ell los clorosomas
y los pigmelltos del centro de la reacci6n en las membranas citoplasmiti
cas (vease Fig. 2.4 Y 12.9).

Regulacion de la sintesis de pigmentos y de tilacoides. La sfntesis de los
fotopigmentos depende de las distintas condiciones de crecimiento, en pri
mer lugar de la intensidad de iluminaci6n y, ell las formas aer6bicas facul
tativas, de la presencia de oxfgeno. El contenido en pigmentos de las celu
las es, bajo unas intensidades lumfnicas medias, tanto mayor cuanto
menor sea la intensidad de iluminaci6n en el momento del crecimiento
celular. Ademis de la luz, el oxfgeno tambien influye en la sfntesis de pig
mentos: intensidades luminosas altas y oxfgeno reprimen la formaci6n de
las estructuras membranosas portadoras de los pigmentos y con ello la sfn-
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tesis de bacteriaclorofilas y carotenoides. La modificacion del mimero de
los tubulos 0 vesiculas demostrables al microscopio electronico va parale
la a las modificaciones en el contenido de pigmentos fotosinteticos. El
oxfgeno tiene ademas efectos inhibidores sobre algunas reacciones enzi
maricas de la sfntesis de la bacterioclorofila. El contenido mayor en foto
pigmentos y en vesiculas 0 tubulos que contienen pigmentos se encuentra
en celulas que hayan crecido con una intensidad debil de luz y en condi
ciones anaerobicas.

12.1.2 Metabolismo

El metabolismo de las bacterias fototrofas plantea una gran cantidad de
problemas. Muchas de estas bacterias son polifaceticas; muchas bacterias
rojas y Cloroflexaceas son capaces de desarrollarse tanto anaerobica
mente en presencia de la luz como aerobicamente en la oscuridad; otros
grupos son anaerobicos estrictos y fototrofos obligados; muchos utilizan
el hidrogeno, algunos el sulfuro de hidrogeno 0 el azufre como dadores
de hidrogeno; el anhfdrido carbonico puede ser fijado y tambien puede
asimilarse materia organica; en condiciones anaerobicas en la oscuridad
puede obtenerse tambien alguna cantidad de energfa, aunque no permite
el crecimiento. Brevemente, se puede afirmar que las bacterias fototrofi
cas representan al grupo de organismos fisiologicamente mas versaril.
Acerca de sus potencialidades fisiologicas podemos dar aquf unicamente
algunos datos globales.

Fijacion del anhidrido carbOnico. Casi todas las bacterias fototroficas
investigadas hasta el momenta son capaces de fijar el anhfdrido carboni
co a traves del ciclo de la ribulosabifosfato. Para la reduccion del 3-fosfo
glicerato se utiliza NADHz y no NADPHzcomo sucede en las plantas ver
des. Ademas en la obtencion del carbono intervienen tambien otras car
boxilaciones reductivas dependientes de la ferredoxina 0 del NAD(P). La
fijacion de COz permite un crecimiento totalmente autotrofico 0 bien se
utiliza para la asimilacion simultanea de compuestos organicos fuerte
mente reducidos (acidos grasos) para mantener un equilibrio en las reac
ciones redox. Chlorobium fija COz por el cicio reductivo de los acidos tri
carboxflicos.

Dadores de hidrogeno. Las bacterias fototrofas anaerobicas necesitan un
dador extemo de hidrogenos. Pueden utilizar hidrogeno molecular, sulfu
ro de hidrogeno, azufre elemental, tiosulfato, acidos organicos, alcoholes,
azucar 0 incluso algunos compuestos aromaticos. El hidrogeno es utiliza
do por muchas de elias, pero no por todas las bacterias fototroficas. Los
ctomatios pequefios, especies de Rhodobacter (p. ej. R. capsulatus), los
rodospirilos y los clorobios pueden crecer con Hz y COz en la luz. El ren-
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dimiento cuantico es en este caso casi tan alto como en la fotosfntesis oxi
genica. Tanto en Rhodopseudomonas acidophila como en la cianobacteria
Anabaena cylindrica supone 8 moles (EINSTEIN) cuantos par mol de anhf
drido carbonico fijado.

Algunas bacterias rojas sin azufre, las rojas del azufre y las bacterias
verdes del azufre pueden oxidar el sulfuro de hidrogeno a sulfato. En
esta oxidacion la mayorfa de las bacterias rojas del azufre acumulan
intracelularmente azufre como intermediario y de forma transitoria. La
capacidad de poder oxidar rapidamente sulfuro de hidrogeno con la
luz y de acumular azufre se debe a que en los habitats naturales, char
cas y lagunas, los grandes cromatios predominan cuantitativamente; eI
azufre intracelular actua entonces como un almacen de poder reductor y
permite la asimilacion de CO2 con la luz, incluso sin necesidad de un
dador externo de hidr6geno. En la utilizaci6n del tiosulfato puede hacer
se una distinci6n entre el azufre sulfanico y el sulf6nico; unicamente se
almacena el sulfanico; el azufre sulf6nico aparece inmediatamente como
sulfato en el medio. Algunos clorobios oxidan eI sulfuro de hidr6geno
unicamente hasta azufre, que es liberado al exterior. Estas bacterias se
desarrollan de una forma especialmente abundante cuando estan aso
ciadas con Desulfuromonas acetoxidans; esta bacteria, de "respiraci6n
anaer6bica" reduce el azufre a sulfuro de hidr6geno y oxida el etanol a
acetato. Las bacterias Chlorobium y Desulfuromonas ofrecen un ejem
plo modelo de una asociaci6n funcional, la sintroffa de dos microarga
nismos (pag. 350).

Metabolismo en la oscuridad. Muchas bacterias rojas sin azufre y
Chloroflexus son capaces de crecer aer6bicamente en la oscuridad cuando
tienen a su disposici6n un sustrato organico. Esto permite reconocer que
disponen de los componentes del metabolismo respiratorio, incluyendo el
cicio de los acidos tricarboxflicos. Este ultimo tambien participa en con
diciones anaer6bicas en la luz en las transformaciones de los sustratos. La
utilizaci6n de un gran numero de acidos organicos y azucar par algunas
Cromatiaceas y Rodospirilaceas permite concluir que eI metabolismo
basico de las bacterias fototr6ficas puede variar, pero que en un principio
sigue las vfas conocidas (vfa de la fructosabifosfato, vfa de ENTNER
DOUDOROFF, cicio de los acidos tricarboxflicos, etc.).

En condiciones anaer6bicas en la oscuridad tambien es posible una
modesta ganancia de energfa, 10 cual no debe asombrarnos ya que las bac
terias fototrofas deben tambien sobrevivir par la noche. Puede darse una
fermentaci6n con materiales de reserva como dadores de hidrogenos y si
existe, con azufre como aceptor de hidr6genos. Como productos finales
del metabolismo anaer6bico en la oscuridad se ha demostrado la forma
ci6n de anhfdrido carb6nico, acetato, propionato y sulfuro de hidr6geno.
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No obstante, en condiciones anaerobicas en la oscuridad no tiene lugar
ningun crecimiento.

Fotoproduccion de hidrogeno. En presencia de dadores organicos 0

inorganicos de hidrogeno apropiados algunos representantes de las bacte
rias rojas y de las Clorobiaceas son capaces de producir hidrogeno mole
cular en presencia de la luz. La formacion de H2 depende de la relacion
C/N del sustrato en el medio, y es reprimida por los iones de amonio
libres. Tambien es inhibida reversiblemente por el N2• La fotoproduccion
de H2 se debe a una funcion colateral de la nitrogenasa, que ademas del
N2 puede reducir protones y por tanto liberar H2; bajo un exceso de ener
gfa y de poder reductor tiene lugar una evolucion de H2 •

Fijacion del nitrogeno. La gran mayorfa de las bacterias fototrOficas com
probadas hasta el momenta son capaces de fijar el N2• La tasa de creci
miento es, no obstante, bastante inferior que en presencia de iones amonio.

Materiales de reserva. En las bacterias fototroficas aparecen los mate
riales de reserva tfpicos: poli-~-hidroxibutirato, polisacaridos y polifosfa
tos. Segun las condiciones de crecimiento las Cromatiaceas pueden tener
inclusiones de azufre, incluidas en vacuolas como azufre ortorrombico.

12.1.3 Distribuci6n de las bacterias fototr6ficas

Distribucion. Las bacterias fototrofas se encuentran en las zonas anaero
bicas de muchos habitats acuaticos, en charcas poco profundas, en corrien
tes lentas, en lagos y en bahfas marinas. Las bacterias rojas del azufre recu
bren frecuentemente los limos y el material vegetal en descomposicion
dandole una tonalidad asalmonada hasta rojo oscuro; normalmente flotan
en capas de varios decfmetros de espesor por encima del horizonte de los
limos. A estas floraciones en lagunas (Fig. 12.12) llegan sobre todo los
grandes representantes de las Cromatiaceas, Chromatium okenii, C. war
mingii, C. weissei y Thiospirillumjenense, pero tambien algunos cromatios
pequefios y Clorobiaceas. Las bacterias rojas del azufre pueden tambien
tener un desarrollo masivo en las lagunas poco profundas cuando la super
ficie del agua esta totalmente cubierta por las lentejas del agua (Lemna) 0

por nenUfares. Estos filtros biologicos absorben la fraccion del espectro
utilizable por las algas verdes y las cianobacterias, pero dejan pasar la luz
asimilable por las bacterioclorofilas y por los carotenoides de coloracion
rojo OSCllra. Como consecllencia, bajo las cubiertas de Lemna pueden cre
cer las bacterias anaerobicas fototroficas, pero ninguna alga verde ni cia
nobacteria (Fig. 12.12). Algunas especies pueden presentarse casi como
cultivos puros en estos habitats. Las Rodospirilaceas siempre estan pre
sentes, pero unicamente aparecen de forma masiva en raras ocasiones.
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Fig. 12.12 Margen de unas aguas poco profundas en las que las bacterias
rojas del azufre se desarrollan masivamente.

En las zonas anaerobicas de los lagos por debajo de la termoclina (qui
mioclina, Fig. 17.2) se da tambien un crecimiento estacional masivo de las
bacterias rojas del azufre. Allf disponen de sulfuro de hidrogeno, anhfdri
do carbonico y materia organica. La zona infrarroja del espectro de luz
solar no llega por debajo de unos 10 a 30 metros. A esta profundidad se
encuentra el maximo de la distribucion de energfa del espectro en las
zonas azul y verde-azul, de 450 hasta 500 nm, justo aquella zona que es
absorbida por los carotenoides. El contenido en carotenoides relativamen
te alto. que determina el color de las bacterias rojas, resulta entonces com
prensible: los carotenoides (como por ejemplo la ficoeritrina de las algas
rojas y algunas cianobacterias) son los que permiten que las bacterias rojas
tengan un fotometabolismo a mayores profundidades. Como consecuencia
de todo ello, en estas profundidades predominan tambien entre las bacte
rias verdes del azufre aquellas que son ricas en carotenos, de coloracion
pardusca (Chlorobium phaeobacteroides, C. phaeovibriodes, Pelochro
matium).

Cultivo de enriquecimiento. El enriquecimiento en las bacterias fototro
fas anaerobicas se basa en la observacion de que las bacterias rojas del
azufre tienen desarrollos masivos en las lagunas poco profundas bajo las
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eubiertas de Lemna. Mediante filtros que absorban las zonas de longitud
de onda corta y pennitan unicamente el paso de la luz infrarroja corres
pondiente a cada uno de los grupos, pueden establecerse condiciones de
crecimiento selectivas, tanto para las bacterias rojas del azufre como para
las bacterias rojas que dispongan de bel a 0 bel b.

Ademas, el dador de hidr6genos tiene un papel decisivo 10 mismo que la
concentraci6n en sulfuro de hidr6geno para permitir el enriquecimiento en
Rodospirilaceas, Cromatiaceas 0 Clorobiaceas ("columna de WlNO

GRADSKY",O sulfuretum, Fig. 12.13). Si se rellena una probeta con protei
na, tierra, arena y agua, y se inocula con material apropiado, en la luz se
desarrollaran las Rodospirilaceas. Si se afiade sulfato de ca1cio se asegura
ra que par reducci6n del sulfato se vaya produciendo constantemente sul
furo de hidr6geno; as! se reprime el crecimiento de las bacterias rojas sin
azufre y predominan las bacterias del azufre. Con medios de cultivo sintt~

tieos que contengan vitamina B12 pueden establecerse gradaciones mas
finas en cuanto a las concentraciones de sulfuro de hidr6geno y de sales

800-900 nm 900-1100 nm 800-900 nm 720-770 nm

compuestos
- organicos-

capa de bacterias

bacterias rajas sin azufre

Rhodospirillum
rubrum

Rhodopseudomonas
viridis

bacterias
rajas

del azufre

bacterias
verdes

del azufre

Fig. 12.13 Cultivos de enriquecimiento ("columnas de WINOGRADSKY") para bac
terias 10totr01as. En la parte superior se dan los limites de los filtras luminosos con
los que se produce un desarrollo preferente de las especies y grupos de bacterias
mencionados. Transcurridos unos dias, tras preparar el cultivo e inocularlo con barro
y agua de un estanque, se forman "capas de bacterias" rajas 0 verdes en las colum
nas de agua.
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nutritivas, del valor del pH, de la temperatura y de la intensidad luminosa,
de modo que pueden enriquecerse las distintas especies de las bacterias
verdes y las bacterias rajas. Formas especialmente sensibles, como las for
madoras de vacuolas gaseosas, por ejemplo, requieren concentraciones
bajas de sulfura de hidr6geno, temperaturas e intensidades luminosas
bajas. En el enriquecimiento de determinadas bacterias rajas sin azufre tie
nen un papel decisivo el dador de hidr6genos y la presencia de algunas
vitaminas (biotina, acido 4-aminobenzoico, tiamina, acido nicotfnico).

12.2 Los procesos elementales de la fotosintesis

Par fotosfntesis se entiende la transformacion de la energia luminosa
en energfa bioqufmicamente utilizable (ATPl y poder reductor
(NAD(P)H2l en las celulas de los organismos fototr6ficos, asf como la sfn
tesis de los componentes celulares correspondientes. La fosforilaci6n
fotosintetica y la reducci6n fotosintetica de los nucle6tidos de piridina son
los pracesos elementales de la fotosfntesis.

Se lleg6 a esta conclusi6n mediante una serie de experimentos y estudios basados
fundamentalmente en fa comparaci6n de la fotosfntesis en las bacterias fototrofas
con la fotosfntesis que se lieva a cabo en las plantas verdes. Una vez WINO

GRADSKY (1888) comprob6 que en las bacterias del azufre la asimilaci6n del CO2

no siempre se hallaba ligada a la luz como unica fuente de energfa y ENGELMANN

(1883-1888) basandose en estudios de excitaci6n fisio16gica describi6 las bacte
rias purpureas como organismos fototrofos. BUDER (1919) estableci6 que las bac
terias purpureas eran miembros de un nuevo tipo de metabolismo: las bacterias
rojas del azufre y las purpureas que no son del azufre asimilan anhfdrido carb6ni
co 0 bien productos organicos en presencia de luz. Este tipo de fotosfntesis se dife
rencia sin embargo basicamente del de las plantas superiores: a) en que no se pro
duce liberaci6n de 02 por no poder usar H2 como dador de hidr6geno. y b) en la
utilizaci6n de acido sulfhfdrico 0 de materia organica. Los estudios cuantitativos
realizados con las bacterias rojas del azufre (VAN NIEL, 1931) permitieron esta
blecer la ecuaci6n de asimilaci6n:

CO2 + 2 H2S _--"'hu'-----i) (CH20) + H20 + 2 S

2 CO2 + H2S + 2 H20 _'--hu'-----i) 2 (CH20) + H2S04

Si se compara la primera ecuaci6n con la de la fotosfntesis en las plantas verdes se
obtiene la sorprendente analogfa:

Chromatium:
CO2 + 2 HzS _-"h",-u----i) (CH20) + H20 + 2 S

Plantas verdes:
CO2 + 2 H20 _-"hu"---_-)) (CH20) + H20 + 2 0
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Puede pues concluirse que el acido sulfufdrico realiza en la fotosintesis bacteriana
el papel del agua en las plantas verdes. La ecuaci6n general de la fotosfntesis

co, + 2 H,A _cc
hu'----_-» (CH20) + H,O + 2 A

que puede obtenerse permiti6 emitir la hip6tesis de que la base de esas fotosfntesis
esta constituida por el mismo proceso elemental y que los distintos tipos s610 se
diferencian por la naturaleza del dador de hidr6geno (agua, acido sulfufdrico 0
materia organica). Sc consider6 que cl proceso elemental comun consistia en una
hidr6lisis del agua (H20 hu ~ [H] + [OH]) en un componente reductor y en un
componente oxidante. Mientras que las bacterias dependen de un dador externo de
hidr6genos H2A que les permitira reducir el componente oxidante a agua, las plan
tas verdes han adquirido la capacidad de liberar oxigeno a partir de dicho compo
nente oxidante (4 [OH] ~ 2 H20 + O2). Incluso si se tuviese que prescindir de la
concepci6n de la hidr61isis del agua como proceso elemental primario de la foto
sintesis continuarfa conservandose el principio de un transporte de equivalentes de
reducci6n provocado por la luz en el concepto moderno de la teoria del flujo de
electrones de la fotosfntesis.

Los productos de la fotosintesis son el ATP Yel poder reductor. Estos
productos pueden demostrarse tanto en celulas intactas como en los c1o
roplastos aislados (de las plantas verdes), y en las suspensiones de las
vesiculas membranosas fotosinteticas de las bacterias rojas. La fijaci6n del
CO2 no va acoplada ineludiblemente a las reacciones luminosas, sino que
puede transcurrir como "reaccion oscura" independientemente de las
estructuras que soportan los pigmentos, cuando haya suficiente ATP Y
NAD(P)H2• Estos dos procesos tambien estan separados espacialmente: la
fotosintesis tiene lugar en las membranas, la fijacion del CO2 en el cito
plasma 0 en el estroma de los cloroplastos. Tal como se ha indicado ante
riormente, se distingue una fotosintesis oxigenica en las cianobacterias y
en las plantas, y por otra parte, una fotosintesis anoxigenica en las bacte
rias anaer6bicas fototrofas debido a los dadores de hidrogeno utilizados.
Para la utilizacion del agua como dador de hidrogenos son necesarios dos
fotorreacciones sucesivas. Para la utilizaci6n de dadores de hidrogenos
con un potencial redox mas negativo que el agua es suficiente una sola
fotorreacci6n.

Las fotorreacciones. EI proceso elemental primario de la fotosintesis son
las fotorreacciones. Estas reacciones redox fotoquimicas tienen lugar en
los centros fotoquimicos de reaccion. El centro de reacci6n esta compues
to por varios componentes, siendo los mas importantes el dador primario
de electrones, un complejo especial c1orofila-proteina, y el aceptor prima
rio de electrones, denominado "X". En ambos casos se trata de sistemas
redox. El sistema dador (P/P+) tiene siempre un potencial positivo, el sis-
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tema aceptor OUX-) negativo. La excitaci6n energetica conduce a la trans
ferencia de un electr6n:

dador,ed + aceptorox~ dadorox + aceptorced

Tambien puede escribirse:

p+x~ p++x-

Por tanto, en la fotorreacci6n tiene lugar la perdida de un electr6n en el
dador. Esta falta tiene que quedar cubiel1a por otros electrones. Segun el ori
gen de estos electrones hemos de distinguir entre un flujo ciclico de elec-
trones y otro de cadena abierta. ·e-
En este ultimo los electrones pro- ,.....·-;:L::>
ceden de un dador externo: en el // X X- ""

caso de la segunda fotorreacci6n a ,/' ~ "'"
partir del agua, en el de la primera T
reacci6n a partir de la cadena i e-
transportadora de electrones que ,\ I
une los dos fotosistemas. En el ','\. ~
flujo cfclico de electrones pasan de '" P~P+
un aceptor reducido (X-) hasta un ''::';;'...",
dador oxidado. La reacci6n redox "e-
fotoqufmica, en la que se oxida el
P y se reduce el X, esta representa
da en el esquema adjunto.

Mientras que el flujo de electrones de cadena abierta determina tanto una
reducci6n del NADP como un desplazamiento de carga en la membrana,
en el flujo c1clico de electrones tiene lugar unicamente un desplazamien
to de cargas

12.2.1 Fotosfntesis anoxigenica

En el sistema de transporte de electrones fotosintetico de las bacterias
fototrofas participa unicamente una sola reacci6n luminosa. Esta impulsa
un transporte cfclico de electrones. Los electrones que salen del cicio para
reducir el NAD no pueden obtenerse por la escisi6n del agua. La fotosin
tesis depende de la presencia en el medio de sustratos reducidos, y no se
libera oxigeno. La verdadera reacci6n luminosa es analoga a la primera
reacci6n luminosa de las plantas verdes, pero tiene como consecuencia
probablemente tan solo la determinacion de un potencial de protones y por
tanto de energia (ATP) pero no la reducci6n del NAD. Falta por tanto un
"transporte de electrones en cadena abierta" (desde el dador de electrones
hasta el nucle6tido de piridina). Aparentemente el NADHz se forma en el
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curso de una reacci6n oscura mediante un transporte inverso de electrones
que requiere un consumo de energfa. Par 10 demas, entre las distintas bac
terias fototr6ficas se dan unas diferencias mayores entre los distintos gru
pos en cuanto ala composici6n de pigmentos y a los mecanismos fotosin
teticos que entre las plantas verdes. En la siguiente exposici6n global
deben dejar de considerarse por el momenta a las bacterias verdes.

Fotorreaccion en las bacterias rojas. Los pigmentos y los componentes
del transporte de electrones estan localizados en membranas. EI complejo
de pigmentos del centro de reacci6n fotoqufmico puede separarse de los
pigmentos antena. La energfa absarbida par los pigmentos antena (bacte
rioclorofilas y carotenoides) es conducida a los centros de reacci6n (CR).
Los centros de reacci6n aislados estan compuestos par un complejo pro
teico, Ia bel a, Ia bacteriofeofitina, carotenoides, ubiquinona y una protef
na sulfoferrica. Debido a la longitud de onda que detem1ina la maxima
disminuci6n en la absarci6n durante la iluminaci6n el pigmento del cen
tro de reacci6n se denomina P870.

EI CR de Rhodopseudomonas viridis se pudo aislar y cristalizar. Se ha
elucidado la situaci6n de los grupos prosteticos en el interior de la estruc
tura determinada par la cadena poIipeptidica del CR mediante analisis
estructural por rayos X. Una vez conseguido con exito el analisis estruc-

H+ ADP+Pi AlP
t.<... H+

Fig 12.14 Representaci6n esquematica de una membrana fotosintetica de bac
terias rojas con el transporte cfclico de electrones. Abreviaturas: LH I = comple
jo I de pigmentos antena (B870); LH II = complejo II de pigmentos antena (B800
850); BcI a =bacterioclorofila a; BPhe a =bacteriofeofitina a; Q. =quinona A; Qs =
quinona B; Q = "pool" de quinonas; P870 = pigmento 870 = (par especial de la BcI
a); RC =centro de reacci6n; Car =carotenoide; Cit b =citocromo b; Cit c, =citocro
mo c,; FeS =centro sulfoferrico (protefna de Rieske); Cit C2 =citocromo C2; Fa =com
ponente Fa de la ATP-sintasa; F, =componente F, de la ATP-sintasa ; Cit bc, =com
plejo citocromo bc,.
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Fig.12.15 Esquema del transporte fotosintetico de electrones en las Rodos
pirilaceas y las Clorobiaceas en un diagrama de potenciales redox. Abrevia
turas: Cit =citocromo; Fd = Ferredoxina; UQ = ubiquinona; P870 0 P840 = BcI a =
dador de electrones del centro de reacci6n (CR); X = aceptor de electrones del CR.
EI centro de reacci6n fotoquimico se ha enmarcado en rojo.

tural por rayos X del CR de R. viridis que dispone de bel b. se extendie
ron los analisis a Rhodobacter sphaeroides, cuyo pigmento fotosfntetico
es bel a. EI flujo de electrones en el CR, que se estudia a continuaci6n
(Fig. 12.14) se refiere al CR con bcl a de R. sphaeroides. En el interior del
CR actua un par de dadores de electrones primarios, elllamado "par espe
cial" en la bacterioclorofila a (en el esquema abreviado como P870). De
ahf se transfiere el electr6n a una sola bcl a, a continuaci6n se transfiere a
la bacteriofeofitina (BPhe a, una bacterioclorofila a sin magnesio) y por
ultimo a la ubiquinona. La ubiquinona esta tan pr6xima a la BPhe a que la
cadena lateral isoprenoide casi toca a la BPhe a. En las proximidades de
la ubiquinona hay un centro sulfoferrico. Los electones de la quinona
pasan a otras quinonas de difusi6n libre (quinona almacen).

Los electrones vuelven al "par especial" P 870 desde la ubiquinona a tra
yeS del complejo cit bCl y cit C2 (Fig. 12.14 Y 12.15). Hay que pensar que
los electrones necesarios para la reducci6n del NAD salen del flujo cfcli
co de eJectrones y se transfieren hasta el NAD a traves de un transporte
inverso de electrones que consume ATP. Para suministrar electrones al
cicio las bacterias rojas necesitan unos dadores externos de electrones: 0

bien sulfuro de hidr6geno, azufre 0 tiosulfato en las bacterias rajas del
azufre; compuestos organicos (malato, succinato, entre otros) 0 hidr6geno
en los dos grupos de las bacterias rajas.
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Se ha demostrado experimentalmente en bastantes ocasiones que el trans
porte fotosintetico de electrones determina tambien en las bacterias rojas
un gradiente de protones. Las celulas intactas reaccionan frente a la ilu
minacion con una extrusion de protones (acidificacion del medio). En las
suspensiones de vesiculas membranosas fotosinteticas (cromatoforos)
tiene lugar durante la iluminacion un transporte de protones hacia el inte
rior de las vesiculas. La polaridad de las membranas vesiculares y de los
tilacoides es por tanto la misma que en las vesiculas submitocondriales; la
polaridad puede comprenderse cuando uno se imagina que las membranas
se originan por invaginaciones de la membrana citoplasmatica 0 de las
membranas intemas de los cloroplastos (Fig. 12.18). En las vesiculas se
transportan los electrones hacia fuera y los protones hacia dentro.

Fotorreaccion de las Clorobhiceas. Aun no esta totalmente aclarada la
fotorreaccion en las bacterias verdes. Existen datos de que el aceptor pri
mario de electrones en la reaccion luminosa tiene un potencial de aproxi
madamente - 500 mY (frente a los - 100 mY de las bacterias rojas). Con
un potencial tan negativo los electrones pueden utilizarse directamente
desde el aceptor primario para reducir la ferredoxina y los nucleotidos de
piridina (Fig. 12.15). Probablemente las Clorobiaceas no necesiten un
transporte de electrones inverso, que requiere energfa, para la obtencion
de poder reductor. Esta independencia en cuanto a un transporte inverso
de electrones representarfa una diferencia esencial con respecto a la foto
sfntesis de las bacterias rojas. EI rendimiento de la fotorreaccion en las
Clorobiaceas corresponderfa totalmente al de la primera fotorreaccion de
las cianobacterias. Bajo el aspecto de la evolucion de la fotosfntesis la
de las Clorobiaceas vendrfa a representar el eslab6n que une la fotosfnte
sis de las bacterias rojas con la de las cianobacterias y las plantas.

12.2.2 Fotosfntesis oxigenica

Los procesos elementales de la fotosfntesis se desarrollan en los tilacoides.
Los tilacoides son vesiculas membranosas aplanadas y cerradas. Estan
contenidas en las celulas de las cianobacterias y en los cloroplastos de las
algas y las plantas.

Membranas de tilacoides y pigmentos antena. La membrana de los tila
coides contiene las moleculas pigmentadas clorofila a, clorofila b y caro
tenoides, asf como transportadores electr6nicos y enzimas. La mayor parte
de las moleculas de clorofila (> 99,5%) asf como de los pigmentos acce
sorios (carotenoides, ficobiliprotefnas) se utilizan en la absorci6n de la luz
y en la transmision de energfa; constituyen el sistema pigmentario ante
na. S610 una pequena porcion de la clorofila a actua como centro fotoquf
mico de reacci6n. En el se da la verdadera reacci6n redox fotoqufmica.
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Fig. 12.16 Esquema en zig-zag del transporte fotosintetico de electrones en un
diagrama de potenciales redox. Abreviaturas: PlOO = cl a" dador de electrones del
sistema pigmentario 0 fotosistema (PS) I; P680 = cl all, dador de electrones del sis
tema pigmentario 0 fotosistema II; X 320 =aceptor de electrones del PS II; X =acep
tor de electrones del PS I, una protefna sulfoferrica; Fd = ferredoxina; PC = plasto
cianina; Cit = citocromo. Los centros fotoquimicos de reacci6n estan en rojo.

Los pigmentos antena captan la luz y transfieren la energfa al centro de
reaccion cloromico (Car ~ Car*; CI + Car* ~ Cl* + Car). Los carote
noides tienen tambien una funcion protectora: el exceso de energfa con luz
solar intensa es transferido al enIGma y asf protegen a las clorofilas de
fotooxidaciones destructoras.

Dos fotorreacciones en dos sistemas pigmentarios. En la fotosfntesis oxi
genica se suceden dos sistemas pigmentarios (Fig. 12.16). EI sistema pig
mentario excitable por longitudes de onda larga (A < 730 nm) se denomina
sistema I y el excitable por longitudes de onda corta (A < 700 nm) se deno
mina sistema II. EI centro fotoqufmico de reaccion activo del sistema I con
tiene cl a[ (= P700); actua como el dador primario de electrones de la pri
mera fotorreaccion. La radiacion incidente absorbida por los pigmentos
antena del sistema I y la energfa transferida a los centros de reaccion exci
tan a la cl al. Esta excitacion conduce a la oxidacion de la cl ar, esto es, a la
emision de un electron. La cl ar pasa entonces a cl a[+. EI aceptor del elec
tron emitido por la cl ar es probablemente una protefna sulfoferrica ("X").
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Este tiene un potencial redox aun mas negativo que - 420 mY, posi
blemente de - 530 mV. Este aceptor transfiere el electron a la ferredoxina y
la Fd,ed puede transferir a continuacion el poder reductor al NADP 0 a otros
aceptores. De forma altemativa el electron de "X" puede pasar a traves de la
plastoquinona, citocromos y plastocianina en un flujo cfclico de electrones
hasta la clorofila al+ del centro de reaccion y rellenar el defecto en el electron.

EI centro de reaccion del sistema II contiene cl an (= P680); este es el
dador primario de electrones de la segunda fotorreaccion. Es excitado por
la energia absorbida por los pigmentos antena del sistema II. La excitacion
de la cl an conduce a la emision de un electron; este es captado por una
molecula especial de plastoquinona (X 320), que es reducida a continua
cion por la semiquinona. EI electron asf captado es debilmente reductor
(Eo' - 0 V). EI dador de electrones para el sistema de pigmentos II es el
agua. El defecto en electrones localizado en la cl an+ viene suplido por un
electron resultado de la liberacion de O2 a partir del H20 (2 H20 ~ O2 +
4 H+ + 4 e-). En esta escision del agua participa el manganeso.

Los dos sistemas de pigmentos estan unidos entre si por una cadena trans
portadora de electrones y cooperan en serie. EI eslabon esencial es la plas
toquinona. Al igual que la ubiquinona en la cadena respiratoria, la plasto
quinona en la cadena transportadora de electrones de la fotosintesis se
encuentra en exceso y actua como un almacenador de electrones. Este
reservorio tiene como minimo una capacidad de 10 electrones (por cl all).
EI reservorio capta los electrones del X 320. La oxidacion de este alma
cenador tiene lugar a traves del fotosistema I; los electrones de la plasto
quinona se utilizan para rellenar el defecto en electrones de la cl at. Los
electrones son conducidos desde el reservorio a traves del citocromo f (un
citocromo del tipo c ligado a membranas) y la plastocianina (una proteina
soluble que contiene cobre) y actuan como transportadores redox hasta la
cl a,+. La plastoquinona tiene una importante funcion como recolector y
transmisor de electrones en varias cadenas; un mismo reservorio puede
actuar conjuntamente para 10 cadenas transportadoras de electrones.

Las vias principales de transporte de electrones en el proceso fotosinteti
co primario estan representadas en un diagrama energetico (Fig. 12.16).
Este conocido esquema en zig-zag del flujo de electrones es el resultado
de investigaciones con los metodos de la espectrofotometrfa por destellos,
asf como de inhibidores especfficos. Indica los potenciales redox de los
pigmentos y de los transportadores de electrones, asi como la sucesion
temporal de sus oxidaciones y reducciones, pero no dice nada acerca de la
localizacion de estos componentes en la membrana.

Localizacion de los pigmentos y transportadores electronicos en la
membrana. Se consiguieron indicaciones acerca de la localizacion de los
sistemas pigmentarios y de los transportadores de electrones comproban-
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Fig. 12.17 Representaci6n esquematica de una membrana fotosintetica de una
planta verde con los dos fotosistemas PS I Y PS II. Los componentes estan orde
nados de tal manera en la membrana del tilacoide que se crea un f1ujo vectorial de elec
trones (eo) a travas de la membrana. Abreviaturas: Ao, receptor primario (c1orofila) del
PS I; A" receptor secundario (filoquinona) del PS I; Cit b6, citocromo b6 ; Cit f, citocro
mo f; F" componente F, de la ATP-sintasa; FA,B' centros sulfofarricos A y B; Fd, ferre
doxina; FeS, centro sulfofarrico; Fa, componente Fo de la A TP-sintasa; Fp, flavoprotef
na (ferredoxina-NADP-oxido-reductasa); Fx, centro sulfofarrico X; LH I, complejo 1de
pigmentos antena; LH II, complejo II de pigmentos antena; Mn, complejo de mangane
so de hidr6lisis; P680, pigmento 680 (clorofila a, par especial); P700, pigmento 700
(clorofila a, par especial); PC, plastocianina; Phe a, feofitina (aceptor primario del PS
II); PQ, plastoquinona; QA, aceptor secundario (quinona A) del PS II; QB, quinona B.

do la funci6n de los tilacoides en presencia de anticuerpos 0 de sistemas
redox lip6filos 0 hidr6filos artificiales (Fig. 12.i7). Los anticuerpos obte
nidos contra componentes aislados del sistema transportadar de electrones
fotosintetico no pueden atravesar la membrana y reaccionan linicamente
con los componentes localizados en la cara externa del tilacoide. Por
ejemplo, anticuerpos contra la ferredoxina 0 ferredoxina-NADP-reducta
sa reaccionan perfectamente e inhiben al fotosistema I; par tanto, estos
componentes se sitlian en la cara externa del tilacoide. EI dador de elec
trones se encuentra en la cara interna.

A

Fig. 12.18 Transporte de protones en celulas y organulos i1uminados. A
Rhodobacter sphaeroides, B Cloroplastos. Aclaraciones en el texto.
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Transporte vectorial de electrones y establecimiento de un gradiente de
protones. La localizacion de los componentes del flujo fotosintetico de
electrones esta de acuerdo con las medidas y las observaciones fisiologicas.
Si se ilumina una suspension de cloroplastos rotos 0 de tilacoides, el valor
del pH en el medio extemo aumenta; al cesar la iluminacion vuelve a bajar.
La luz conduce a un transporte de protones hacia el interior de los tilacoides
(Fig. 12.17 Y12.18). Puede utilizarse por tanto la energfa luminosa para esta
blecer un gradiente de protones en la membrana de los tilacoides. Tambien
se discutio al principio que en suspensiones de tilacoides en la oscuridad
puede darse una sfntesis de ATP, cuando eI valor del pH en el medio ascien
de de 4 a 8. Estas experiencias pertenecen a las primeras que apoyaron la
hipotesis quimiosmotica de la transformacion de la energfa. Experiencias
mas profundas dieron como resultado que en el transporte de un electron en
las dos reacciones luminosas se transportan dos protones en el espacio inter
no de los tilacoides. Se acepta que las dos fotorreacciones, conjuntamente
con la cadena transportadora de electrones, determinan el flujo vectorial
desde eI agua (en la cara intema de la membrana) hasta el NADP (cara exter
na de la membrana). Las fotorreacciones conducen asf a una reduccion del
NADP y a una carga de la membrana. Expresado de otro modo: las reaccio
nes luminosas determinan una bomba de protones; eI potencial de protones
se acopla por tanto a un transporte fotosintetico de electrones con una fos
forilacion, del mismo modo que en la cadena respiratoria eI transporte de
electrones se acopla a una fosforilacion (vease pag. 268 y siguientes).

12.2.3 Resumen de los procesos elementales
de la fotosfntesis

La fotosfntesis transforma la luz en energfa bioqufmica. La accion prima
ria de la luz consiste en transferir electrones de los centros de reaccion
fotoqufmicos desde un dador hasta un aceptor en contra de un gradiente
termodinamico. Por 10 menos una parte de estos electrones vuelve a tra
yes de una cadena de transporte de e1ectrones hasta eI centro de reaccion.
A traves de una ordenacion apropiada de los componentes de la cadena de
transporte de electrones en la membrana se establece un transporte y un
potencial de protones. Por tanto, el aparato fotosintetico es en primer lugar
una "bomba de protones impulsada por la luz". EI potencial de protones
es la premisa para que pueda darse una transformacion energetica por fos
forilacion. Esta regeneracion de ATP discurre a traves de un mecanismo
semejante al de las membranas de las bacterias que respiran y de las mito
condrias. En cuanto ala transformacion de la energfa luminosa en energfa
bioqufmicamente util (ATP), no existen diferencias importantes entre la
fotosfntesis de las bacterias fototrofas y la de las bacterias verdes: en las
bacterias rojas la fotosfntesis se agota aparentemente en esta ganancia de
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energfa. En la fotosfntesis de las cianobacterias y las plantas verdes puede
verse una fotosfntesis mas evolucionada. Mediante la sucesi6n de dos
reacciones luminosas ha sido posible elevar los electrones en la primera
reacci6n luminosa hasta tal punto que puedan reducir a la ferredoxina y al
NADP. Una segunda reacci6n luminosa perrnite la utilizaci6n del agua
como fuente de electrones. Esta combinaci6n ha tenido como consecuen
cia la ganancia adicional de energfa y una reducci6n del NADP con la
Iiberaci6n de oxfgeno.

EI proceso fotosintetico es la reacci6n qufmica que se realiza con mayor
frecuencia sobre la Tierra. A ella debemos tanto la sfntesis continua de
nueva materia organica como las fuentes energeticas f6siles, carb6n,
petr6leo y gas natural. Resulta por tanto justificado todo el empeiio que se
ha realizado para descifrar los misterios de la fotosfntesis. No obstante,
quedan aun muchos problemas por resolver. Junto a los hechos demostra
dos experimentalmente se han incluido en el modelo de la fotosfntesis
anteriorrnente presentado muchas hip6tesis cuya demostraci6n no requie
re menos esfuerzos.

12.3 Utilizaci6n de la energia luminosa
por las halobacterias

Las especies del genero Halobacterium (H. halobium, H. cutirubrum)
constituyen un grupo bacteriano fisiol6gicamente muy especializado. Sus
habitats son disoluciones salinas muy concentradas 0 saturadas, como el
mar Muerto, los grandes lagos salados de Utah 0 las salinas en las que se
obtiene sal marina por evaporaci6n. Las bacterias estan adaptadas a estos
habitats extremos de forma que la concentraci6n salina en el interior de la
celula es tan alta como en el entomo. Crecen 6ptimamente en disolucio
nes de NaCl 3,5 a 5,0 molar. Las protefnas enzimMicas aisladas de las
celulas requieren tambien para su funcionamiento concentraciones salinas
superiores a 2 molar.

h-v

'" /H'

aw

Fig. 12.19 Representacion esquematica de Halobacterium halobium. Muestra
la membrana citaplasmatica raja, las manchas purpureas de la membrana (izquier
da) y su funci6n camo bomba de protanes impulsada par la luz (derecha).
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Las celulas m6viles bacilares de H. halobium disponen de vesiculas gaseo
sas lenticulares que les dan una gran flotabilidad. Estan coloreadas de rojo,
naranja 0 amarillo por carotenoides. Sobre la membrana citoplasmatica se
distinguen unas manchas de color rojo oscuro can un diametro de 0,5 mm,
de modo que su superficie total representa aproximadamente la mitad de la
superficie celular (Fig. 12.19).

Estas manchas corresponden a la llamada membrana purpurea; su colo
raci6n se debe al contenido en bacteriorrodopsina, semejante a la rodop
sina localizada en las celulas visuales. Este pigmento determina que en la
luz se establezca un gradiente de protones entre las caras extema e inter
na de la membrana. La membrana purpurea actua por tanto como una
"bomba de protones impulsada por la luz" y conduce al establecimiento
de un potencial de membrana electroqufmico. El restablecimiento del
equilibrio de carga puede ir acoplado a una regeneraci6n de ATP. La
membrana purpurea permite de este modo un tipo especial de fotofosfori
laci6n. La energfa obtenida en la luz colabora con la obtenida en la oxida
ci6na aer6bica de los sustratos.
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13. Fijaci6n del nitr6geno molecular

Unicamente los procariotas son capaces de captar de la reserva atmosferica
de nitrogeno al nitrogeno molecular (Nz) y de fijarlo. En parte en formas de
vida libre, en parte en simbiosis con plantas superiores, pueden pasar al Nz
inerte a una combinacion organica, y 10 incorporan directamente 0 a traves
de las sustancias celulares a la protefna del suelo. La fijacion simbiotica del
Nz por leguminosas posibilita una ganancia de nitrogeno de 100-300 kg N
por hectarea y afio. Se calcula que los microorganismos de vida libre fija
dores de Nz aportan al suelo entre 1-3 kg N/(Ha.a). Al suelo pueden lIegar
ademas cantidades considerables de nitrogeno combinado con las lluvias a
partir de la atmosfera; segun cual sea el grado de contaminacion del aire
entre 3-30 kg N/(Ha.a). (Cicio del nitrogeno, pag. 9 y siguientes.) Medidas
y calculos aproximados indican que en el ano 1974 se fijaron en la tierra
175.106 tm N, de ellos 90.106 tm en tierra de explotacion agricola; 40.106

tm N se fijaron por el proceso qufmico de HABER-BosCH. La fraccion prin
cipal de la fijacion de Nz la proporciona la simbiosis de los rizobios.

La fijacion biologica del nitrogeno es un proceso de reduccion. EI sistema
de la nitrogenasa transfiere 6 [H] al Nz y libera 2 [H] como hidrogeno
molecular. EI amoniaco es el primer producto demostrable de la reaccion.

La diimida y la hidracina se indican exclusivamente para considerar posi
bles productos intermedios ligados al enzima. Los sistemas enzim<iticos
de la nitrogenasa de muchas bacterias fijadoras de nitrogeno aislados
hasta el momento son muy parecidos entre sf. Su caracterfstica mas impor
tante es la elevada sensibilidad frente al oxfgeno, tanto in situ como in
vitro. Hay que tenerla en cuenta en todas las consideraciones.

13.1 Fijaci6n de nitr6geno por bacterias simbi6ticas

Debido a la elevada ganancia en nitrogeno, la fijacion simbiotica de nitro
geno se conoce ya desde antiguo y se ha utilizado en el marco del "barbe
cho" y del cultivo rotatorio con el nombre de "abonado verde".

BOUSSINGAULT dio los primeros indicios acerca de la incorporaci6n de nitr6geno
por parte de los treboles y de las judfas. El establecimiento de la relaci6n entre los
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n6dulos de las leguminosas y la fijaci6n de nitr6geno se debe a HELLRIEGEL y
WILFARTH (1886-1888). Lasjudfas s610 crecen en ausencia de nitr6geno combina
do si sus rafces presentan n6dulos; los n6dulos se forman por infecci6n de los pelos
radicales par parte de bacterias del suelo (Fig. 13.1).

13.1.1 Nodulos en las ralces de las leguminosas

Las bacterias que provocan los nodulos de las leguminosas, las bacterias de
los nodulos, se reunen en el genero Rhizobium. Los bacilos de vida libre en
el suelo, Gram negativos, son aerobicos estrictos y crecen con compuestos
organicos como nutrientes. Algunas cepas pueden crecer autotroficamente
con H2• Segun la especificidad por el hospedador y por otras caracterfsticas
se diferencian tres subgrupos (Tab. 13.1); cada uno tiene un nombre gene
rico distinto: (1) Rhizobium: a el pertenecen las bacterias de los nodulos de
crecimiento rapido de nuestras plantas de cultivo, (2) Bradyrhizobium japo
nicum, el grupo de los simbiontes de la soja de crecimiento lento, y (3)
Azorhizobium caulinodans, una bacteria que forma nodulos en el tallo.

Casi todas las leguminosas pueden formar nodulos con rizobios. Una
determinada cepa de Rhizobium puede establecer por 10 general una rela
cion simbiotica con varias especies de leguminosas.

Estadios de la nodulacion. La simbiosis de las leguminosas con los rizo
bios no es cfclica. Esto quiere decir que las bacterias no se encuentran en
las semillas. Las bacterias penetran en los pelos radicales jovenes desde el
suelo. Cuando los dos miembros de la simbiosis entran en contacto, tiene
lugar el reconocimiento. Las leguminosas contienen lectinas; estas son
glucoprotefnas que unen especfficamente a polisacaridos. Estan muy
extendidas en la naturaleza y tienen probablemente en general funciones
de reconocimiento. Las interrelaciones entre las lectinas de la pared exter
na de los pelos radicales jovenes y los polisacaridos de las capas exterio
res de la pared celular de las bacterias se han investigado en la simbiosis
entre el trebol y Rhizobium trifolii. Se da una union exclusivamente cuan
do los dos miembros son los adecuados; no todos los Rhizobium pueden
unirse a todas las leguminosas y viceversa. Si tiene lugar la fijacion, el
extrema del pelo radical se curva, las bacterias penetran y crecen como un
cordon de infeccion, que esta rodeado por un manto de celulosa de la
celula radical, e infectan a otras celulas de la corteza radical. Se destruyen
las celulas normales diploides. Cuando Jlegan a una celula tetraploide, de
las que siempre existe alguna, se reproducen los rizobios, se producen fac
tores de crecimiento y se multiplican las celulas de la corteza radical. Los
nodulos son el resultado de esta inflamacion de los tejidos provocada por
los rizobios con aporte de factores de crecimiento, probablemente cito
quininas. Las bacterias se reproducen muy rapidamente, crecen formando
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Fig. 13.1 Fijacion simbiotica de nitrogeno en los nodulos radicales de las legu
minosas. A Raiz de guisante con n6dulos; B corte a traves de un n6dulo totalmen
te formado; C corte de una celula lIena de rizobios; D las bacterias contenidas en las
celulas tienen formas diversas (bacteroides); E penetraci6n de las bacterias en la
punta de un pelo radical y crecimiento del tuba de infecci6n a traves de la corteza
radical. Dibujos muy esquematizados.
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Tab.13.1 SUbgrupos de bacterias formadoras de nodulos en las leguminosas.

Genera y especie

Rhizobium leguminosarum
Rhizobium meliloti
Rhizobium trifolii
Rhizobium phaseoli
Rhizobium lupini

Bradyrhizobium japonicum
Azorhizobium caulinodans

Planta

Guisante
Alfalfa
Trebol
Judia
Lupino

Soja
Sesbania

celulas de aspecto irregular, bacteroides, que pueden tener un volumen
mas de 10 veces superior al de los rizobios. Los bacteroides se encuentran,
por ultimo, libres 0 en grupos rodeados por membranas en el citoplasma
de las celulas vegetales. EI tejido reUeno de bacterias adquiere una tonali
dad roja: contiene el pigmento leghemoglobina. Al envejecer los nodulos
se vuelven verdes, debido a la degradacion de la leghemoglobina a pig
mentos biliares verdes (biliverdinas). Si muere el n6dulo, los rizobios que
todavia estaban en un gran numero en reposo, se liberan y se multiplican
alimentandose de los productos de degradaci6n del nodulo.

Funci6n de los bacteroides y de la leghemoglobina. Los bacteroides fi
jan nitrogeno. Durante la fase de fijaci6n de nitrogeno los bacteroides son
alimentados por la planta con acidos dicarboxflicos de 4 carbonos, como
malato, succinato y fumarato. En contraposici6n a los rizobios libres, los
bacteroides no pueden utilizar azucares. Los bacteroides secretan iones
amonio, que aparentemente establecen un enlace organico gracias ala glu
tamina-sintetasa de las celulas vegetales vecinas (apartado 7.6). La rela
cion planta-Rhizobium es por tanto una verdadera simbiosis.

La dependencia mutua de ambos miembros se pone aun mas de manifies
to en la leghemoglobina, que desempefia un papel esencial en la fijacion
del N2• La formaci6n de la leghemoglobina es una capacidad especffica de
la simbiosis: el grupo prostetico, el protohemo, es sintetizado por los bac
teroides, la parte proteica por el vegetal. La leghemoglobina es semejante
a la mioglobina y en los n6dulos se presenta predominantemente en la
forma de hierro (II); tiene una elevada afinidad por el oxigeno. Se puede
considerar que la leghemoglobina facilita el transporte del oxigeno desde
la membrana envolvente a traves de un espacio sin posibilidad de convec
cion hasta la superficie de los bacteroides, e incrementa, por tanto, la velo
cidad del transporte de oxigeno. Sus caracteristicas garantizan que los bac
teroides dispongan de suficiente oxigeno para la ganancia energetica y
para el crecimiento, sin que se den presiones parciales de O2 excesiva-
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mente elevadas que influirfan en la fijaci6n de N2 por los bacteroides. La
presencia de leghemoglobina asegura aparentemente una protecci6n total
frente a las lesiones del sistema enzimlitico fijador de N2 por el oxfgeno
(vease apartado 13.3). Los rizobios son las unicas bacterias fijadoras de N2

que disponen de una hidrogenasa (aunque no todas las cepas) que tiene
una funcion protectora frente al oxfgeno. Es poco probable que los rizo
bios de vida libre sean capaces de fijar N2 en el suelo. Tan solo en pocas
cepas de Rhizobium se ha podido demostrar actividad nitrogenasa en
colonias cultivadas sobre agar. La formacion de la nitrogenasa es depen
diente de la presion parcial de O2 en las colonias.

N6dulos en el tallo. En algunas leguminosas aparecen nodulos en el tallo.
Estas albergan cepas de rizobios, que se reunen en Azorhizobium caulino
dans. Estas leguminosas, p. ej. Sesbania rostrata, crecen en habitats
humedos del Africa tropical y de la India. Los nodulos aparecen en tallos
aereos y sumergidos. El conocimiento de esta simbiosis en el tallo aun es
muy reciente. Se espera que la sensibilidad frente al O2 del sistema de fija
cion del N2 sea menor que en otros sistemas.

13.1.2 Nodulos en las ralces de no leguminosas

Existe tambien una serie de dicotiledoneas superiores, que no pertenecen
a las leguminosas, que disponen de nodulos radicales capaces de fijar N2.

La fijacion de N2 se basa igualmente en una simbiosis con procariotas. En
la mayoria de los casos el endosimbionte es aquf un actinomiceto, y per
tenece al genero Frankia.

Entre las plantas que albergan actinomicetos se cuentan tanto lefiosas como
herbaceas. Estan extendidas por todo el mundo y aparecen como plantas
pioneras en los habitats pobres en nitrogeno. El aporte de nitrogeno de por
10 menos algunas de esta plantas supone 150-300 kg N/(Ha.a) y es por tanto
de una gran importancia economica. Entre las plantas fijadoras de N2 mas
efectivas se cuentan la casuarina (Casuarina equisetifolia), el aliso (Alnus),
el espino amarillo (Hippophae) y Ceanothus; menos efectivos son el mirto
de Bravante (Myrica), Dryas, el arbol del parafso (Elaeagnus) y Shepherdia.

En las plantas lefiosas los nodulos radicales pueden alcanzar el tamano de
una pelota de tenis. Se trata de rakes ramificadas en forma de coral, muy
imbricadas, que han detenido su crecimiento. En Casuarina los nodulos
forman un manojo de rakes engrosadas con crecimiento geotropico nega
tivo. Las bacterias simbioticas infectan exclusivamente las celulas del
parenquima cortical. Igual que en las leguminosas la infeccion de las raf
ces tiene lugar a partir del suelo y por los pelos radicales. Tienen en
comun con los nodulos de las leguminosas la presencia de leghemoglobi-
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na. Tan solo recientemente se ha demostrado una cepa de Rhizobium como
endosimbionte en una planta que no pertenece a las leguminosas. Paras
ponia parvijIora (un olmo). Esta cepa pudo transferirse incluso a legumi
nosas. Los nodulos fijan nitr6geno activamente.

13.1.3 Simbiosis con cianobacterias fijadoras de N2

Las cianobacterias (pag. 135 y sig.) tambien establecen simbiosis con
plantas superiores comportandose como el miembro fijador de N2• En el
helecho acuatico Azolla que se encuentra en la superficie de las aguas tro
picales estancadas, se han encontrado cianobacterias en huecos entre los
tejidos de las hojas. EI simbionte es Anabaena azollae. Mientras que las
especies de vida libre de Anabaena tinicamente contienen pocos hetero
cistos (5%) en los tricomas de Anabaena simbioticas se presentan hasta un
15-20% de heterocistos. Esta relacion indica ya por sf sola una fijacion
efectiva de N2• Medidas de la actividad de la nitrogenasa confirman esta
suposicion. Azolla crece sobre la superficie de las aguas de los campos de
arroz inundados y si se trabaja convenientemente pueden cubrir todos los
requerimientos de los arrozales en cuanto a nitrogeno. La ganancia en
cuanto a nitrogeno en la simbiosis de Anabaena con Azolla supone unos
300 kg N/(Ha.a). Entre los musgos hepaticos (Blasia pusilla, Anthoceros
punctatus, Peltigera) y Nostoc se establece una simbiosis semejante.

En el arbusto tropical Gunnera macrophylla se encuentra Nostoc puncti
forme en la zona inferior del tallo, localizado en unas drusas especiales en
el inicio del peciolo foliar. Este Nostoc tambien forma heterocistos y sin
tetiza nitrogenasa.

13.2 Fijaci6n de nitr6geno por bacterias de
vida Iibre y cianobacterias

La capacidad para fijar el N2 esta ampliamente extendida entre las bacte
rias de los suelos y las aguas. En todos los grupos fisiologicos hay algtin
representante capaz de fijar nitrogeno mas 0 menos eficientemente. La
gran mayorfa de las bacterias pertenecientes a los grandes grupos de pro
cariotas fototroficos, las bacterias rojas del azufre y sin azufre, asf como
las cianobacterias, son capaces de fijar N2 (Tab. 13.2). Esta capacidad es
de significacion ecologica. Como bacterias fijadoras de nitrogeno se han
reconocido Xanthobacter autotrophicus, Alcaligenes latus y Derxia gum
mosa entre las bacterias autotroficas, Klebsiella pneumoniae y Bacillus
polymyxa entre las anaerobicas facultativas, clostridios, metanogenos y
reductoras de sulfatos (sulfurogenas) entre los anaerobicos estrictos. La
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Tab.13.2 Algunas bacterias de vida libre fijadoras de nitr6geno. Grupos fisio
16gicos, generos y especies.

Aerobicos respiratorios
estrictos

Azotobacter chroococcum
Azotobacter vinelandii
Azomonas agilis
Alcaligenes latus
Xanthobacter autotrophicus
Beijerinckia indica
Derxia gummosa
Azospirillum lipoferum
Varios metilotrofos

Anaerobicos facultativos
Klebsiella pneumoniae
Bacillus polymyxa

Respiratorios anaerobicos

Desulfuricantes
Desulfovibrio
Desulfotomaculum

Metanogenos
Methanobacterium
Methanosarcina

Fermentadores obligados
Clostridium

Fototroficos

Anoxigenicos
Chromatium
Rhodospirillum
Rhodopseudomonas
Rhodobacter
Heliobacter
Chlorobium

Oxigenicos
Mayoda de
cianobacterias

demostraci6n sin ninguna duda de la fijaci6n de N2 en los metan6genos,
pertenecientes a las arqueobacterias, fue muy sorprendente. La investiga
ci6n de un gran mimero de bacterias se ha facilitado en gran manera par
la introducci6n de la tecnica isot6pica (demostraci6n de 15N) y de la cro
matografia gaseosa, con cuya ayuda se demuestra facilmente el etileno
formado a partir del acetileno por los fijadores de N2 • No obstante, la
demostraci6n se sigue haciendo todavia por comprobaci6n del crecimien
to. Es posible que incluso la mayoria de las bacterias dispongan de la
informaci6n genetica para la fijaci6n del N2, pero que los genes no se
expresen como consecuencia de adaptaciones a determinados habitats.

Mientras que la mayoria de los fijadores de N2 aer6bicos unicamente pue
den fijarlo bajo presiones parciales de O2 bajas, el grupo de Azotobacter
esta adaptado al aire. Azotobacter chroococcum, A. vinelandii, Beijerin
ckia indica, Derxia gummosa y Azomonas agilis pertenecen pOI tanto a las
bacterias fiiciles de aislar, incubando, bajo atmosfera de aire un medio de
cultivo sin nitr6geno inoculado con agua 0 suelo. A. chroococcum es sig
nificativamente mas abundante en suelos pobres en nitr6geno que en los
abonados, ricos en nitr6geno.

En las rizosferas de algunas plantas se encuentran acumulos de bacterias
fijadoras de N2; entre elias, Azotobacter paspali en las rafces superficiales
de Paspalum notatum y Azospirillum lipoferum en la rizosfera de
Digitaria decumbens. Como los dos miembros obtienen un beneficio, esta
asociaci6n se califica de simbiosis.
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La fijaci6n de nitr6geno por las cianobacterias de vida libre es de una
significaci6n no despreciable, por 10 menos en los arrozales [30-50 kg
N/(Ha.a)]. En aproximadamente 40 especies de cianobacterias se ha podi
do demostrar en cultivo puro la capacidad para fijar Nz. Las cianobacte
rias se cuentan entre los pioneros en la colonizaci6n de suelos pobres (vol
canicos) y se encuentran en ambientes extremos, como la Antfutida a tem
peraturas pr6ximas a la congelaci6n, y en fuentes termales. Viven de
forma aislada 0 en simbiosis con hongos en forma de Ifquenes. En las
aguas continentales y en zonas del mar se dan anualmente las llamadas
"floraciones", desarrollos masivos de cianobacterias bien conocidos. Aun
no ha podido calcularse que porcentaje de ganancia de nitr6geno y de pro
ducci6n de biomasa corresponde a las cianobacterias en el mar.

Oligoelementos necesarios para la fijacion de nitrogeno. Para la fija
ci6n de Nz se requiere molibdeno y nfquel. Hay dos procesos en los que
las bacterias requieren molibdeno: la fijacion de Nz y la reduccion de
nitratos. Los enzimas clave para ambos procesos son molibdoprotefnas.
EI niquel es un componente de las hidrogenasas. Como todos los fijado
res de Nz disponen de una hidrogenasa (excepto algunos rizobios) el
nfquel es de gran importancia para todos los fijadores de Nz.

Ya hace 50 arios que H. BORTELS descubri6 que el molibdeno era necesa
rio para la fijaci6n del Nz, y que a veces se puede sustituir por vanadio. Los
trabajos geneticos han demostrado que Azotobacter vinelandii y Xantho
bacter autotrophicus disponen de dos agrupaciones de genes, una que codi
fica para la sfntesis de una nitrogenasa que contiene molibdeno, y la otra
para la formaci6n de otra hidrogenasa que contiene vanadio. Totalmente
inesperada fue la comprobaci6n de que tambien hay actividad sin oligoele
mentos, y A. vinelandii puede fijar Nz incluso cuando se han deleccionado
los genes para las dos nitrogenasas (dependientes de Mo y V). La nitroge
nasa que se forma entonces es una simple protefna sulfoferrica.

13.3 Bioqu{mica de la fijaci6n de nitr6geno

La fijacion de nitrogeno transcurre en un sistema enzimatico, el sistema de
la nitrogenasa; tiene dos componentes, la nitrogenasa y la nitrogenasa
reductasa (Fig. 13.2). Ambos componentes estan asociados y se localizan
en el citoplasma y son extraordinariamente sensibles al oxigeno. Esta
caracterfstica justifica el por que las bacterias anaerobicas facultativas uni
camente fijan nitrogeno en condiciones anoxicas, las cianobacterias s610
en los heterocistos y los rizobios solo en presencia de leghemoglobina.
Ambos componentes son protefnas sulfoferricas. La nitrogenasa es el
componente mayor y tiene cuatro subunidades ((lz, ~z) cada una de las
cuales contiene un aromo de molibdeno. Las protefnas tienen un potencial
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energia

ATP - - P TG)1)
e (]):3

a nitrogenasa

e'-Fd, Fld_ u

equivalentes nitrogenasa·
de reducci6n reductasa

" :--H,; H,C=CH
• - - - - ~ -~ NH3+ CH,; N,+ 11,0

I_~ N2+ NH3

Fig. 13.2 Esquema general de la fijaci6n de nitr6geno. Fd = ferredoxina; Fld =
Flavodoxina.

redox negativo. Los electrones suministrados por la ferredoxina y la t1a
vodoxina se transfieren primero a la nitrogenasa-reductasa, y posterior
mente con consumo de ATP (unos 16 mol ATP/mol N2) ala nitrogenasa.
Esta proteina molibdenica cataliza la verdadera reduccion del N2. Simul
taneamente se reducen 2 H+ a H2. EI sistema enzimitico no solo reduce N2,
sino tambien acetileno (etino), azida, oxido nitroso, cianuro, nitrilos, iso
nitrilos y protones.

La tecnica metodologicamente mas simple para demostrar la nitrogenasa
se basa en la reduceion del acetileno. EI acetileno es reducido a etileno
(eteno) que puede determinarse cuantitativamente de una forma muy
comoda mediante cromatografia de gases. Hasta ahora todas las bacterias
fijadoras de N2 y sistemas simbioticos reducen el acetileno. EI sistema
alternativo de la nitrogenasa, que tiene vanadio como metal pesado carac
terfstico, reduce aun un paso mas el acetileno, hasta el etano. Por ello,
ambos sistemas pueden diferenciarse bien in vivo.

La energia necesaria en forma de ATP para la fijacion de N2puede su
ministrarse por fermentaci6n, fotosintesis 0 respiraci6n (Fig. 13.2).
Las cantidades necesarias de poder reductor y de ATP son tan altas, que
se manifiestan en los rendimientos celulares de crecimiento. Si. por
ejemplo, se cultiva una bacteria fijadora de nitr6geno con una canti
dad limitada de azucar en un medio con amonio y otro sin el, el rendi
miento del crecimiento es superior en el primero, en el que no tiene que
fijar N2.

Papel de la hidrogenasa. EI sistema de la nitrogenasa de todas las bac
terias produce H2 ademas de NH3; se considero este hecho inicialmente



450 13. Fijaci6n del nitr6geno molecular

como sorprendente, ya que parecia que se desperdiciaba poder reductor.
El hecho de que todas las bacterias fijadoras de N2 dispongan de una
hidrogenasa Iigada a membranas, parece apoyar que tiene una Cuncion
protectora para el sistema de la nitrogenasa sensible al oxfgeno. El hidro
geno parece utilizarse para reducir el oxfgeno que difunde a la celula y
"desactivarlo" en forma de agua (Fig. 13.3).

Esto est} en consonancia con la demostracion de H2 en la capa de aire
proxima a los campos de treboles. Muchos rizobios, entre ellos R. trifo
Iii, no contienen ninguna hidrogenasa, por 10 que no pueden activar el H2

y este pasa a la celula vegetal y a la atmosfera. Es comprensible que a
muchos rizobios les falte la hidrogenasa porque en ellos la proteccion
frente al oxfgeno se la proporciona la leghemoglobina y no existe ningu
na presion de seleccion para un segundo sistema de proteccion. Medidas
de rendimientos en soja inoculadas con una cepa de Bradyrhizobium
japonicum formador de hidrogenasa (a) y con un mutante sin hidrogena
sa de la misma cepa (b) indican que la reutilizacion del hidrogeno pro
ducido par el sistema de la nitrogenasa conlleva una ganancia energetica
en la celula y un aumento en el rendimiento. La presencia simultanea de
nitrogenasa e hidrogenasa en todas las bacterias fijadaras de N2 (inclui
dos los rizobios) es de importancia secundaria desde el punto de vista de
la eficiencia energetica; 10 esencial es la funcion protectora.

Regulacion de la fijacion de N2. La nitrogenasa es sintetizada en muchas
bacterias unicamente en aquellas condiciones en las que es necesaria para
el crecimiento, esto es, en ausencia de una fuente utilizable de nitrogeno

sustrato organico

glutamato ___....l..._ glutamina

hidrogenasa

Fig. 13.3 Fijaci6n de nitr6geno en algunas celulas can respiraci6n aer6bica.
Se indica el catabolismo del sustrato, la reacci6n catalizada por el sistema de la nitro
genasa (rojo), la transferencia del NH3 a un enlace organico y el papel del H2 • EI H2

incrementa el consumo del oxigeno que difunde al interior de la celula y contribuye
a la protecci6n de la nitrogenasa.
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combinado. Los iones amonio reprimen la sfntesis de la nitrogenasa. En
algunas bacterias la actividad del enzima ya presente puede verse tambien
disminuida por los iones amonio. En la regulacion de la sfntesis de la
nitrogenasa aporta aparentemente un papel importante la glutamina-sinte
tasa (apartado 7.6). La glutamina-sintetasa y la g[utamato-sintasa sirven
a la bacteria para transferir iones amonio a un compuesto organico, cuan
do estos iones se encuentran en baja concentracion. Este sistema tiene una
elevada afinidad par los iones amonio y determina que su concentraci6n
celular sea baja. Al elevarse la concentracion de los iones amonio en el
entorno y par tanto tambien en el interior de la celula, tiene lugar una
represion de la sfntesis de la glutamina-sintetasa y como consecuencia de
la nitrogenasa.

Transferencia genetica de los genes nif. La capaddad de fijar Nz pudo
transferirse de una bacteria a otra par contacto directo entre las celulas.
Esa transferencia de los genes nifde Klebsiella pneumoniae a Escherichia
coli par conjugacion y la localizacion de los genes nifen un plasmido dan
pie a la esperanza de que los genes nifpuedan ser transferidos a otras espe
cies bacterianas y quizas incluso a arganismos eucarioticos. Como para la
fijacion de N2 hacen falta ademas de la nitrogenasa otras protefnas sulfo
ferricas especfficas y se ha de asegurar la proteccion de la nitrogenasa
frente al oxfgeno, estos experimentos estan sometidos todavfa a grandes
dificultades.
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14. Degradaci6n de los productos
naturales

Aunque hace ya muchos millones de afios que las plantas verdes sinteti
zan compuestos organicos a partir del anhfdrido carb6nico, ninguno de
estos compuestos ha llegado a acumularse en cantidades considerables.
Tan s6lo una fnfima fracci6n se ha conservado en condiciones anaer6bi
cas en forma de compuestos de carbona fuertemente reducidos presentes
en el petr6leo, gas natural y carbones. En condiciones aer6bicas todos los
compuestos formados biosinteticamente son degradables. Para cada com
puesto, por complicado que sea, existe un microorganismo capaz de
degradarlo total 0 parcialmente; los fragmentos que surgen de esta forma
son utilizados por otras especies. Los microorganismos se presentan pues
en conjunto como omnipotentes bioqufmicamente y se habla de un
"principio de infalibilidad microbiana". Recientemente ha resultado nece
sario limitar dicho principio. Algunos compuestos de bajo peso molecular
creados y sintetizados por el hombre y algunos polfmeros sinteticos de
alto peso molecular resisten la degradaci6n microbiana, afinnaci6n que
constituye e1 resultado de varios afios de observaciones y estudios.

El conocimiento de los microorganismos que atacan, degradan y transfor
man un solo producto natural se basa fundamentalmente en los estudios
realizados con los cultivos de enriquecimiento. Los medios de cultivo
basicos, simples, a los que se les ha afiadido como fuente de energfa el
compuesto que quiere estudiarse s6lo penniten el crecimiento de microor
ganismos con necesidades nutritivas relativamente sencillas; en los culti
vos de emiquecimiento Ifquidos s6lo prevalecen ademas los organismos
con una mayor velocidad de crecimiento en las condiciones dadas. Tiene
pues que ponerse totalmente en duda que dichas fonnas puedan conside
rarse como los representantes tfpicos de los organismos que en la natura
leza efectuan dichos procesos de degradaci6n. Muchos organismos con
otras caracterfsticas fisiol6gicas de crecimiento pueden pues no ser reco
nocidos de esta forma. La degradaci6n de los compuestos organicos que
llegan al sue10 no se realiza unicamente por las bacterias, sino que tam
bien estan implicados microorganismos eucari6ticos y pequefios animales
(helmintos, moluscos e insectos) (Fig. 14.1). El aclarar las redes tr6ficas
aer6bicas es un objetivo de la ecologfa microbiana.

Degradacion bajo condiciones anaerobicas y aerobicas. Una gran parte
de la biomasa producida por la fotosfntesis se mineraliza en condiciones
anaerobicas. Ademas de los sedimentos de las aguas mencionados en
varias ocasiones, se establecen ecosistemas anaer6bicos en los arrozales,
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gusanos, moluscos, insectos

14.1 Composici6n aproximada
de la biomasa del suelo.

pantanos y tundras, asi como en los suelos permanentemente humedos,
vertederos de basuras, biodigestores de las depuradoras y los tractos intes
tinales de todos los animales. Se han estudiado intensamente los microor
ganismos implicados en la mineralizacion anaerobica. Se pueden ordenar
los organismos y los procesos en una "cadena trofica anaerobica" (pag.
295, 352). Se han podido caracterizar las interrelaciones entre los arga
nismos implicados como simbiosis, sintrofismo, transferencia interespeci
fica de hidrogeno y cometabolismo, y se ha conseguido un cuadro com
pleto. Este exito fue posible porque en las transfarmaciones anaerobicas
practicamente solo intervienen las bacterias.

La proparcion mayoritaria de la biomasa se mineraliza en condiciones
aerobicas. En la mineralizacion aerobica participan procariotas y euca
riotas, predominando estos ultimos, tanto par la cantidad de los arganis
mos implicados como par la cantidad de la biomasa transfarmada. Por
ello, el flujo de la degradacion aerobica es desigual y mas ramificado que
la "cadena tr6fica anaerobica". A esta ultima no habria que oponer una
cadena. sino una "red trofica aerobica" de mineralizacion. En esta red
estan ampliamente representados los pequefios animales -principalmente
invertebrados, como helmintos, moluscos, insectos y sus larvas-. De todos
modos, hay que reconocer que en los tractos intestinales de los animales
siempre participan los microorganismos en el procesado de los alimentos,
como minimo en la transfonnacion de los materiales fibrosos, como la lig
nocelulosa y la celulosa, que representan mas de la mitad de la biomasa
fotosintetica producida. Hasta ahara no se han descrito ni investigado los
procesos y los microorganismos en los intestinos de los animales implica-
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dos, ni desde el punto de vista bioquimico ni de la dimlmica de poblacio
nes. EI intestino de las termitas es una excepci6n satisfactoria. Por ella
parece urgente una investigaci6n mas intensa de la degradaci6n aer6bica
de la biomasa primaria.

14.1 Celulosa

La celulosa es el componente basico de los vegetales y su producci6n
supera a la de los demas productos naturales; aproximadamente la mitad
de la biomasa producida fotosinteticamente es celulosa. Los restos vege
tales presentes en el suelo estan formados por un 45% de celulosa (valor
promedio) - 90% (algod6n), por 10 que la celulosa ocupa, junto con el
CO2, una posici6n central en el cicio del carbona (pag. 7).

La celulosa esta compuesta por cadenas de unidades de B-D-glucopiranosa unidas
por enlaces I ,4-glucosidicos con un grado de pOlimerizaci6n (unidades de glucosa
par molecula de celulosa) maximo de 14 000 en los vegetales y de 3500 en
Acetobacter xylinum. En el alga verde Valonia se encontr6 una celulosa con un
grado de polimerizaci6n de 25 000. La unidad elemental desde el punto de vista
estructural no es la glucosa, sino el disacarido celobiosa. La celulosa es parcial
mente cristalina, esto es, hay zonas cristalinas que se a!ternan con otras amorfas.
Con referencia a las zonas cristalinas la celulosa presenta un polimorfismo acen
tuado; debido a la diferente ordenaci6n de las cadenas de celulosa en la red crista
lina se diferencia celulosa tipo I (celulosa nativa) y celulosa tipo 1I (algod6n mer
cerizado). La elevada firmeza e insolubilidad de la celulosa se alcanza a nivel
molecular par la farmaci6n de puentes de hidr6geno inter- e intramoleculares. Los
primeros unen entre si a las cadenas individuales y estas a su vez se estabilizan por
puentes de H intramoleculares (hay dos par molecula de glucosa). Resu!ta una red
bidimensional de puentes de H. El mantenimiento de cada red plana se basa en
fuerzas de VAN DER WAALS (celulosa I) 0 en el caso de la celulosa II tambien par
puentes de H. Asi resulta una red tridimensional de puentes de H.

La rotura enzimatica de la celulosa esta provocada por celulasas.
Investigaciones realizadas en hongos demuestran que el sistema de la
celulasa esta constituido par 10 menos por tres enzimas: 1. Las endoj1
1,4-glucanasas atacan los enlaces ~-I,4 en el interior de la macromole
cula simultaneamente y determinan la formaci6n de grandes fragmentos
de cadenas can los extremos libres. 2. Las exo-j3-1,4-glucanasas van eli
minando de los extremos no reductores de la cadena al disacarido celo
biosa. 3. Las {3-glucosidasas hidrolizan la celobiosa con formaci6n de
glucosa.

La regulacion de la sintesis de la celulasa puede estar sometida tanto a
una represi6n por catabolito como a una inducci6n por sustrato de la celo-
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biosa, sintetizandose de forma constitutiva pequefias cantidades de celu
laSC/. Depende de cada organismo las concentraciones que actuan como
inductoras 0 represoras. En general, las concentraciones bajas de celulosa
actuan como inductoras, mientras que las altas reprimen. A nivel de pro
teina, la celobiosa actua ademas como un inhibidor competitivo. La celu
losa sola por sf misma no tiene ninguna acci6n directa sobre la sfntesis,
por tratarse de una sustancia insoluble en agua, pero sf indirectamente a
traves de celobiosa liberada a partir de la celulosa. Asi puede explicarse la
acci6n inductora de la celulosa cristalina.

Degradaci6n en condiciones aer6bicas. En los suelos bien aireados la
celulosa es degradada y utilizada por microorganismos aerobios (hongos,
mixobacterias y otras eubacterias), mientras que en condiciones anaer6bi
cas 10 es por bacterias, algunos hongos anaer6bicos y por protozoos.

En condiciones aer6bicas los hongos participan de forma esencial en la
degradaci6n de la celulosa. Resultan superiores a las bacterias especial
mente en suelos acidos y en la degradaci6n de la celulosa incrustada con
Iignina (madera). Las especies de los generos Fusarium y Chaetomium
tienen un papel considerable. Tambien son celuloliticos: Aspergillusfumi
garus y A. nidulans, Botrytis cinerea, Rhizoctonia solani, Trichoderma
viride, Chaetomium globosum y Myrothecium verrucaria. Las tres ultimas

Tab. 14.1 Microorganismos degradadores de la celulosa.

Eucariotas Procariotas a

Aspergillus fumigatus a Cytophaga a

Aspergillus nidulans a Sporocytophaga a

Botrytis cinerea a Archangium, Sorangium a

Chaetomium globosum a Polyangium a

Fusarium a Pseudomonas fluorescens
var. cellulosa a

Myrothecium verrucaria a Cellulomonas timi a

Trichoderma viride a Algunos estreptomicetos a

Trichoderma reesei a Cellvibrio flavescens a

Rhizoctonia solani a Clostridium thermocellum b

Neocallimastix frontalis b Clostridium cellobioparum b

Ruminococcus albus,
R. flavefaciens b

Diplodinium b Bacteroides succinogenes b

Entodinium b Butyrivibrio tibrisolvens b

Eubacterium cellulosolvens b

a = aer6bico, b = anaer6bico.
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especies mencionadas tambien se utilizan para determinar la degradacion
de la celulosa y para probar los medios de impregnacion empleados para
proteger los tejidos y las cubiertas de la accion destructora de los micro
organismos que degradan la celulosa. Los hongos segregan celulasas que
pueden separarse del micelio y del medio de cultivo.

Cytophaga y Sporocytophaga son las bacterias aerobicas que degradan
la celulosa que se obtienen con mayor facilidad con las tecnicas habitua
les con medios de enriquecimiento en estado Ifquido. Se sabe poco acerca
de la utilizacion y de la forma en que las mixobacterias atacan la celulo
sa. Nunca se ha probado la existencia de una celulasa extracelular ni tam
poco de productos de hidrolisis de la celulosa. Las bacterias se disponen
segun el eje longitudinal paralelo a la direccion de las fibras; aparente
mente solo hidrolizan la celulosa en contacto estrecho con el filamento y
utilizan en seguida los productos de la hidrolisis. Otras mixobacterias con
cuerpos fructfferos de los generos Polyangium, Sorangium y Archangium
pueden crecer sobre celulosa.

La capacidad de crecer con celulosa como sustrato parece que esta tam
bien extendida en otras muchas bacterias aerobicas que se podrian califi
car de "omnfvoras". Algunas atacan aparentemente la celulosa cuando fal
tan otras fuentes de carbono. Otras bacterias semejantes a Pseudomonas
se reunieron anteriormente en el grupo de Cellvibrio. Recientemente se ha
descrito Pseudomonas fluorescens var. cellulosa. Entre las bacterias cori
neformes hay que citar especies de Cellulomonas. Entre los actinomicetos
solo se han descrito unas pocas especies celulolfticas: Micromonospora
chalcea, Streptomyces cellulosae, Streptosporangium.

Degradacion en condiciones anaerobicas. En condiciones anaerobicas
la celulosa es degradada por eubacterias mesofilas y termofilas y tambien
por algunos hongos y protozoos. La especie termOfila Clostridium ther
mocellum crece en un medio sintetico sencillo con celulosa 0 celobiosa
como sustrato y sales de amonio como fuente de nitrogeno; no transforma
ni glucosa ni otros muchos azucares. Al igual que se observa en otras bac
terias anaerobicas celulolfticas, la degradacion de la celulosa va precedida
por la segregacion de una sustancia amarillenta que contiene carotenoides
y que incrementa la afinidad de los enzimas celulolfticos por la celulosa.
La coloracion amarillenta de la celulosa es indicacion del inicio de su
hidrolisis. Los complejos multienzimaticos anteriormente sefialados estan
organizados en C. thermocellum en los llamados celulosomas, cuyo peso
molecular alcanza varios millones. Entre los productos de la fermentacion
de la celulosa se encuentran eI etanol, acido acetico, acido formico, acido
lactico, hidrogeno molecular y anhfdrido carbonico. La celulosa es hidro
lizada extracelularmente hasta glucosa. En la fermentacion de la celulosa
por la especie mesofila CLostridium cellohioparum se obtienen productos
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Fig. 14.2 Representaci6n esquematica de las transformaciones microbianas
que se lIevan a cabo en el est6mago de los rumiantes (panza). 1 panza, 2 rede
cilia, 3 libro, 4 cuajar; para aclaraciones consultese el texto.

amilogos en la fermentaci6n. EI largo bacilo Gram negativo conocido
como Bacillus cellulosae-dissolvens se adhiere fntimamente a los fila
mentos de celulosa -de forma anaIoga a como 10 hacen las especies de
Cytophaga- y no segrega celulasa al medio.

Transformaciones microbianas en la panza. En la panza de los rumian
tes la celulosa es degradada por bacterias anaer6bicas, hongos y protozo
os. Las principales fuentes de hidratos de carbona de los rumiantes son el
heno, la paja y la hierba. Cerca del 50% de la hierba seca esta formada por
fructosanos y xilanos, el resto de los hidratos de carbona consiste en celu
losa. La celulosa integrante del alimento no serfa utilizable si en el curso
de la evoluci6n no se hubiese producido en los rumiantes una relaci6n
simbi6tica con microorganismos algunos de los cuales pueden degradar la
celulosa (Fig. 14.2).

Las dos primeras partes del est6mago de los rumiantes, esto es, panza y redecilla,
constituyen una inmensa camara de fermentaci6n de unos 100-250 litros de volu
men, en la que se dan las condiciones ideales para el crecimiento de numerosos
microorganismos. El animal contribuye a dicha simbiosis: una temperatura cons
tante de 37°C a 39°C, el aporte continuo de un medio mineral (cerca de 70 litros
de saliva por dfa) bien tamponado (pH 5,8 hasta 7,3) gracias al bicarbonato y fqs-
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fato, un aporte periodico de sustratos nutritivos en forma de alimento bien tritura
do y rico en celulosa y un mezclado mecanico gracias a los movimientos del esto
mago. As! pues, la panza puede ser considerada un cultivo semicontinuo de
microorganismos.

Entre los microorganismos presentes en la panza predotninan los protozoos y
las bacterias. En I ml de contenido de la panza se encuentran unos cuantos
millones de protozoos, predominantemente ciliados de los generos Diplo
dinium y Entodinium. Se trata de especies espedficas poco frecuentes fuera
de la panza, En la panza constituyen del 6 al 10% en peso, del que una parte
esta constituida por polisacaridos almacenados. Asf pues, su papel en la panza
no puede ser vital.

Los habitantes funcionalmente mas importantes de la panza de los rumian
tes son bacterias; en I ml del juga de la panza hay hasta 1011 celulas y
constituyen de un 5 a un 10% (del peso seco) del contenido de la panza.
Las bacterias especfficas de la panza son estrictamente anaerobias.

Las bacterias degradan los hidratos de carbona polimericos del alimento a
compuestos sencillos del tipo de los acidos grasos y de los alcoholes. A
partir de la celulosa, almid6n, fructosanos y xilanos se forman predomi
nantemente acidos grasos. De acuerdo con las medidas realizadas se
degrada un 90% de la celulosa incorporada. Como resultado de dicha
degradaci6n se forman grandes cantidades de acidos, principalmente ace
tato (50-70%), propionato (17-21%), butirato (14-20%) y poco valeriato y
formiato. Se producen ademas diariamente hasta 900 litros de gas; los por
centajes volumetricos aproximados son de 65% (v/v) de anhfdrido carb6
nico, 27% metano, 7% nitr6geno, 0,18% hidr6geno y trazas de sulfhfdri
co. Como las bacterias anaerobias aisladas en los ultimos afios a partir de
la flora de la panza degradadoras de celulosa tambien la fermentan en con
diciones de laboratorio dando lugar a los mismos acidos y en proporcio
nes analogas, parece cierta la hip6tesis de que los acidos de la panza se
forman durante la degradaci6n microbiana de la celulosa.

En la panza degradan la celulosa: Ruminococcus albus y R. flavefaciens,
cocos Gram negativos; Fibrobacter succinogenes, un bacilo inm6vil
Gram negativo que fundamental mente forma acetato y succinato; Buty
rivibrio fibrisolvens; Clostridium cellobioparum.

La falta de lactato en la panza tiene que atribuirse a la presencia de
Veillonella alcalescens (= Micrococcus lactilyticus) que fermenta ellac
tato formando propionato, acetato, hidr6geno molecular y anhfdrido car
b6nico. EI metano formado en la degradaci6n de la celulosa tiene su ori
gen en los acidos grasos y en el hidr6geno molecular y el anhfdrido car
b6nico (pag. 351 y sig). La formaci6n de acido sulfhfdrico en la panza se
debe a Desulfotomaculum ruminis que reduce los sulfatos. Selenomonas
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ruminantium (Fig. 2.378) fermenta la glucosa dando lactato, acetato y
propionato. Entre los hongos anaer6bicos que habitan la panza, el mejor
estudiado es Neocallimastix frontalis (quitridiomiceto). Degrada la celu
losa a glucosa y la fermenta a acetato, forrniato, etanol, lactato, CO2 e H2.

El alimento de los rumiantes en su habitat natural, sabanas y estepas, es muy pobre
en nitr6geno y en proteinas. A fin de asegurar la sfntesis proteica por parte de los
simbiontes de la panza se ha formado en los rumiantes un cicio muy importante, el
"cicio ruminohepatico": la urea que se forma en el hfgado a partir del amoniaco
s610 es parcialmente excretada con la orina; una parte de la urea pasa por secreci6n
de las glandulas salivales al es6fago y la pared gastrica con 10 que resulta accesi
ble a la sfntesis proteica que es llevada a cabo por la flora de la panza (Fig. 14.2).
Debido a la simbiosis de los rumiantes con la microflora de la panza estos anima
les son "proteinautarcas"; se ha mostrado repetidamente que las vacas pueden ser
alimentadas con comida carente de protefna.

La~ bacterias contribuyen de dos formas a la nutrici6n de los rumiantes:
los acidos formados durante la degradacion de los polisacaridos son reab
sorbidos en la panza. La sustancia celular de las bacterias es degradada en
el intestino y tambien es reabsorbida. La lisozima segregada por el epite
lio del estomago participa en la lisis de las bacterias. Como las bacterias
que viven en la panza tambien utilizan el nitr6geno inorganico, la obten
cion de proteina se eleva de forma esencial.

Saturacion de las grasas. Los acidos grasos de las grasas vegetales se
diferencian de los de los animales por su bajo grado de saturacion; con
tienen acido oleico, oleinico, linoico, linoleico y araquidonico, y son de
menor consistencia (punto de fusi6n mas bajo). En los animales que no
disponen de panza se asimilan en el intestino los acidos grasos proceden
tes de los alimentos y se incorporan sin modificar a las grasas de reserva
(cerdos, roedores, gansos). Por ella las grasas son blandas. En los anima
les con panza las grasas vegetales son ampliamente hidratadas (saturadas),
y estos acidos grasos saturados se reabsorben en el intestino e incorporan
a las grasas. Las grasas de las terneras (mantequilla, sebo) son por eso con
sistentes. Considerese que no tan solo se han transforrnado las grasas por
las bacterias en la panza, sino que tambien del 60 a190% (peso) de la pro
teina del ganado vacuno procede de las bacterias; jcuando se degusta un
bistec de ternera hay que agradecerlo a las bacterias, y cuando se degusta
una costilla de cerdo a los vegetales del pienso!

14.2 Xilano

Despues de la celulosa el xilano es el hidrato de carbona mas extendido
cuantitativamente en la naturaleza. EI heno y el liber contienen hasta un
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30% de xilanos, los residuos que se obtienen al prensar la cafia de azucar
(bagazo) el 30%, la madera de conffera del 7 al 12% y los arboles plani
folios del 20 al 25%.

EI xilano pertenece a los hidratos de carbono denominados hemicelulosas. No se
halla emparentado ni por su composici6n ni por su estructura con la celulosa, y es
al menos parcialmente soluble en agua y en alcalis. Las hemicelulosas estan for
madas por pentosas (xilosa. arabinosa) 0 por hexosas (glucosa, manosa, galactosa)
asf como por acidos ur6nicos. Su funci6n en la planta es la de sustancias de reser
va 0 de sosten. Se ha abandonado la denominaci6n de hemicelulosas al descubrir
se en los hongos y bacterias una serie de polisacaridos analogos.

GH,OH GH,OH GH,OH

~O" ~ &OHOH H

HO HO
OH OH

o-glucosa o-galactosa o-manosa

GOOH

~OH ~OH
HO 0

~OH
HO HO

OH OH OH

acido glucuronico o-xilosa L-arabinosa

La cadena de xilano esta formada por b-D-xiJosas unidas por enlaces 1,4-glucosf
dicos. Se aparta en cuanto a la forma de una cadena de celulosa por la sustituci6n
de los grupos CH20H- por alomos H; su grade de polimerizaci6n es sin embargo
considerablemente inferior (30-100). Los xilanos contienen ademas arabinosa, glu
cosa, galactosa y acido glucur6nico. Por tanto, son de estructura compleja y muy
ramificados, al contrario que la celulosa.

El xilano es degradado con mayor rapidez y por un numero superior de
microorganismos que la celulosa y muchos de los microorganismos que
degradan la celulosa tambien producen xilanasa. Incluso Sporocy
tophaga myxococcoides que unicamente degrada la celulosa en contacto
inmediato con los filamentos de celulosa, y Neocallimastix, segregan
una xilanasa. El tipo de organismos que atacan en primer lugar los xila
nos presentes en el suelo depende de los factores ambientales. En los
suelos acidos dominan los hongos, en los suelos neutros y alcalinos
dominan los bacilos, Sporocytophaga y otras bacterias. En el caso de los
hongos la posibilidad de utilizar los xilanos mas que una rareza consti-
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tuye la norma. Es un sustrato extraordinario incluso en el casu de los cul
tivos de champifiones.

La xilanasa es constitutiva en algunas bacterias (como por ejemplo en las
especies de Clostridium), en cambio en otras tiene que ser inducida por el
xilano. Como productos de la acci6n de la xilanasa libre sobre el xilano
aparecen, ademas de la xilosa, xilobiosa y fragmentos de mayor longitud.
Parece ser que el enzima ataca simultaneamente distintos puntos de la
molecula.

14.3 Almid6n y otros glucanos

EI almidon constituye el producto de reserva predominante en las plan
tas. Se presenta por 10 general en forma de granulos que pueden ser esfe
ricos, lenticulares u ovoides y con una marcada estructura en capas. EI
almid6n vegetal esta formado por los dos glucanos amilosa (15 a 27%)
Yamilopectina.

La amilosa es soluble en agua caliente y es responsable del color azul
tfpico que adopta el almid6n al tratarlo con yodo. Esta formada por cade
nas no ramificadas de o-glucosa unidas por enlaces glucosfdicos a en
posicion 1,4 y arrolladas en espiral; el grade de polimerizaci6n es del
orden de 200 a 5000. La amilopectina se esponja al ponerla en agua y aI
calentarla forma engrudo; al tratar la amilopectina con yodo se obtiene
una coloraci6n que va desde el purpura hasta el marr6n. La amilopecti
na tambien es una po!i-a-I ,4-o-glucosa que no obstante esta ramificada
al igual que el glucogeno en posici6n 1,6, aunque s610 cada 25 molecu
las de glucosa. Presenta ademas restos de acido fosf6rico e iones calcio
y magnesio. Los almidones de distinta procedencia se diferencian en
cuanto a su ramificaci6n, su grado de polimerizaci6n y por otras
caracterfsticas.

Mediante hidr6lisis acida 0 enzimMica del almid6n se obtiene glucosa. Se
conocen tres tipos de degradaci6n enzimMica de los glucanos: I) fosforo
!isis, 2) hidr6lisis y 3) transgluco!izaci6n.

Fosforolisis. La transformaci6n del almid6n, del gluc6geno y de otros polisacari
dos amilogos hasta glucosa-I-fosfato es catalizada por a-I,4-glucanofo.~forilasas

(fosforilasas). Aunque la reacci6n es reversible s610 participa aparentemente en la
degradacion intracelular de los polisacaridos y no en su sfntesis. La fosforoli
sis comienza a actuar por el extrema Iibre y no por el reductor de la cadena de ami
losa y se libera de este modo una G-I-P. La fosforolisis se detiene en los puntos de
ramificaci6n 1,6 de la amilopectina y prosigue su acci6n despues de haber actua
do la amilo-I,6-glucosidasa. Lasfosforilasas tienen un papel decisivo en la reuti-
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Iizacion y movilizacion de los polisacaridos almacenados en el interior de la celu
la (glucanos):

~
CH'~H

OH

HO OH to
PO,H"

OH

Mg2+ fosforiJasa > ~CH2~H
OH +

HO 0
OH I

po,"

amilosa

(n + 1)

amilosa (n + 2) glucosa-1-P

Hidrolisis. En el exterior de la celula los polisacaridos son degradados hidroliti
camente por amilasas. La a-amilasa se presenta en las plantas, animales y micro
organismos. Vuelve rapidamente Ifquido el almid6n, ataca simultaneamente
varios enlaces a-l,4 incluso en el interior de la macromolecula (de ahf que se
haya denominado tambien "endoamilasa'") y deja ademas de maltosa 0lig6meros
de 3 a 7 restos de glucosa. Debido a la rapida destrucci6n de la estructura macro
molecular tambien disminuye con gran rapidez la respuesta a la tinci6n con yodo
y van apareciendo con Ientitud azucares fermentables (glucosa, maltosa, malto
triosa). Si ademas de la a-amilasa tambien esta presente un enzima desramifi
cante como la pululanasa 0 la isoamilasa. tambien son hidrolizadas las a-dextri
nas (Fig. 14.3).

Las ~-amilasas solo se encuentran en las plantas (cebada, trigo, etc.). Frente a 10
que hace la a-amilasa, la ~-amilasa ataca la moIecula por el extrema no reductor
y separa maltosas. La accion de dicho enzima sobre el almidon da lugar a una rapi
da sacarizacion al tiempo que se mantiene la tinci6n con el yodo. La hidrolisis se
detiene cuando se ha degradado aproximadamente la mitad de la amilopectina; el
resto que queda es la ~-dextrina Ifmite. Si se consigue gracias a la accion de la
amilo-l,6-glucosidasa la ruptura de las ramificaciones, se produce una degrada
cion total hasta maltosa. La maltosa puede ser degradada hidroliticamente en el
exterior de la celula mediante una maltasa. Si existen las permeasas correspon
dientes la maltosa y los 0lig6meros de bajo peso molecular pasan al interior de la
celula y son degradados por fosforolisis.

Transglucolizacion. SCHARDINGER encontr6 compuestos cristalinos en
medios lfquidos que contenian almid6n y en los que se habia cultivado
Bacillus macerans. Estan formados por cadenas cerradas anulares consti
tuidas por moleculas de glucosa unidas mediante enlaces glucosfdicos 1,4.
Estas ex-, ~-, y y-ciclodextrinas contienen 6, 7 u 8 moleculas de glucosa
formando un anillo y se forman a partir del almid6n par acci6n de trans
glucosilasas.

Los bongos y bacterias producen ex-amilasas. La capacidad de degradar
el almid6n mediante exoenzimas amiloliticos esta muy extendida en los
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Fig.14.3 Puntos de ataque de los enzimas implicados en la degradaci6n de la
amilosa y la amilopectina (segun WINDISH, W.W.; M.S. MHATRE: Adv. appl.
Microbial. 7 [1965]273).

microorganismos; no se puede hablar de una flora especifica que degrade
el almidon. Muchos hongos del suelo son productores activos de amilasas.
Para obtener amilasas de grado tecnico se utilizan Aspergillus oryzae,
Aspergillus niger y Aspergillus wentii. La takamilasa 0 takadiastasa es,
por ejemplo, un producto comercial obtenido a partir de cultivos de A. ory
zae que degrada el almidon hasta glucosa. Entre las bacterias, los bacilos
(Bacillus macerans, B. polymyxa, B. subtilis), los pseudomonas y distin
tos estreptomicetos son productores activos de a-amilasa. EI enzima
segregado por B. stearothermophilus soporta incluso una temperatura de
100°C sin perder su actividad. Algunos clostridios termofilos, como
Clostridium thermosu~furogenes y C. thermohydrosulfuricum producen
a-amilasas y pululanasas. Como las levaduras que producen alcohol no
segregan amilasas, aun continua dependiendose para la sacarifizacion del
almidon de las amilasas que se encuentran en la malta 0 bien de
Aspergillus oryzae.

En los suelos saturados de humedad recien abonados con hidratos de car
bono el almidon es degradado en condiciones anaerobicas preferentemen
te por los clostridios sacaroliticos. Como estos organismos fijan nitroge-
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no molecular, la degradaci6n anaer6bica de los restos vegetales ricos en
polisacaridos puede provocar en el suelo un gran enriquecimiento en
nitr6geno.

Otros glucanos. Las bacterias y hongos contienen multiples glucanos,
algunos de los cuales tienen funci6n de sosten y otros de reserva. Muchas
de las sustancias mucosas segregadas por los microorganismos tienen
que incluirse en los glucanos. Entre los mas conocidos se encuentra el
dextrano, producido en grandes cantidades por ejemplo por Leuco
nostoc mesenteroides 0 por L. dextranicum cultivados en medios de cul
tivo que contengan sacarosa, por acci6n del exoenzima dextrallosacara
sa (vease pag. 62).

EI esqueleto de la pared celular de las levaduras contiene ~-l ,6-glucano. Aun se
desconoce sin embargo la estructura exacta de este esqueleto insoluble de las celu
las de levadura formado por bloques unidos mediante enlaces ~-I ,3. La pared celu
lar de las levaduras es degradada al igual que otros muchos glucanos por el juga
digestivo (jugo hepatopancreatico) de los caracoles. Esta secreci6n contiene una
mezcla de 30 0 mas enzimas, entre los que se encuentran la celulasa. manasa, glu
canasa, quitinasa y lipasa. Es adecuado para obtener protoplastos de levadura asf
como de otros hongos y algas.

EI hongo Aureobasidium (Pul/ularia) pul/ulans, de crecimiento parecido al de las
levaduras, segrega un a-l,4-glucano, el pululano, cuando crece en medios con
glucosa 0 con sacarosa; este glucano se compone de unidades de maltotriosa uni
das por enlaces a-glucosfdicos en posici6n 1.6 (poli-a-l,6-maltotriosa). EI pulula
no es degradado por pululanasas.

14.4 Fructanos

En algunas familias vegetales se acumulan fructanos (tambien denomina
dos polifructosanos) en vez 0 ademas del almid6n (glucano). Mientras que
la inulina, el fructano de las Compuestas, tiene cuantitativamente una
importancia relativa, los fructanos del tipo de la fleina merecen un trata
miento mas detenido. En los pastos constituyen hasta el 12-15% de la
materia seca. A partir de Aspergillus niger y de bacterias pudieron aislar
se enzimas hidroliticos, que parecen hallarse muy extendidos.

Los fructanos (tambien denominados levanos) se presentan como exopo
Iisacaridos (apartado 10.7), Ylos forman una serie de bacterias cuando el
medio contiene sacarosa. El proceso de formaci6n de levanos es analogo
al de la formaci6n de dextranos

n sacarosa~ levano + n glucosa
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y es catalizado por una levanosucrasa extracelular. En medios que con
tengan sacarosa se hace visible esta producci6n exoenzimatica de levano
par la aparici6n de pequeiias gotas de levano en las cercanfas de las colo
nias, gotas que pueden observarse a menudo en determinadas cepas de
Bacillus subtilis. B. cereus y Azotobacter chroococcum. Streptococcus
salivarius. S. mutans y muchas cepas de pseudomonas fluorescentes y de
pseudomonas fitopat6genas, de bacilos, Enterobacter y otras especies pro
ducen levanos. El levano producido por algunas especies es hidrolizado
enzimaticamente y utilizado euando se ha consumido toda la sacarosa.

14.5 Manano

Algunas confferas contienen manano (hasta un II % del peso seco). En las
celulas de levadura se presenta en forma de polisacarido soluble y puede
extraerse de las suspensiones de levadura por tratamiento con alcalis
hidratados 0 al poner en el autoclave dichas suspensiones. La levadura
Hansenula holstii segrega cuando crece sobre glucosa un manano soluble
esterificado hasta un 20% con acido fosf6rico.

14.6 Pectina

Las pectinas se presentan como compuestos intracelulares en los tejidos
de las plantas j6venes y en especial en las bayas, drupas y pomos. Su
importancia radica mas en su relaci6n con la estabilidad de las plantas que
en su cantidad. Forman parte de la lamina media que se deposita entre las
paredes celulares de dos celulas vegetales vecinas.

Las pectinas son poligalacturonidos. Estan fonnadas par cadenas sin ramificar de
acido D-galacturonico unidos con enlaces glucosidicos a-I,4. Los grupos carboxili
cos estan esterificados total 0 parcialmente con metano!. En la degradacion microbia
na 0 enzimatica de las pectinas participan enzimas pectinolfticos (esterasas y des
polimerasas). Las pectinesterasas rompen el enlace metilesterico y liberan metano!.
Las poligalacturonasas hidrolizan las cadenas de acido D-galacturonico residuales y
liberan monomeros de acido D-galacturonico. Los acidos poligalacturonicos se utili
zan en fonna de sales calcicas como solidificantes de las gelatinas de frutas.

La capacidad para degradar la pectina es caracteristica de muchos hongos
y bacterias. La patogenicidad para las plantas de diversos organismos
(Botrytis cinerea, Fusarium oxysporum, F. lycopersici) se basa en que
segregan enzimas que disuelven la pectina. Erwinia carotovora provoca
una disoluci6n de los tejidos de la ensalada, zanahorias, apio y amilogos.
En el suelo es extraordinariamente elevado el numero de destructores de
la pectina (105 celulas/g de suelo). Los formadores de esporas como
Bacillus macerans y Bacillus polymyxa se encuentran entre los destructo-
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res mas activos de la pectina. Tambien muchos pseudomonas (P. fluores
cens), bacterias de la panza, actinomicetos, c1ostridios term6filos y bacte
rias del acido lactico, degradan pectinas. Entre los hongos debemos men
cionar Aspergillus niger, Penicillium italicum, Aureobasidium pullulans,
Fusarium y Rhizoctonia solani.

Los destructores 0 degradadores de la pectina tienen una importancia tee
nica en el enriado dellino y del cafiamo. Este proceso se propone desha
cer el enmarafiado existente en las fibras de celulosa que constituyen los
tejidos vegetales. En el enriado aer6bico por rociado participan hongos, en
eI enriado anaer6bico sumergido en agua participan principalmente bacte
rias. Las mas importantes de estas ultimas parecen ser los productores de
pectinasa y con fermentaci6n butflica Clostridium pectinovorum y C. fel
sineum. Los enzimas pectolfticos utilizados con fines tecnicos, entre otros
para aclarar los zumos de frutas. se obtienen principalmente a partir de
hongos cultivados en medios de cultivo que contengan pectina.

14.7 Agar

EI agar es una mezcla de agarosa y de agaropectina. El polisacarido principal esta
formado pm D-galactosa y pm 3,6-anhidrogalactosa unidos alternativamente

B

Fig.14.4 Colonias de Cytophaga fermentans var. agarovorans sobre placas de
agar nutritivo. La degradaci6n del agar se reconoce par el hundimiento de las colonias
A. Los halos de difusi6n de los exoenzimas que hidrolizan el agar se han puesto de mani
fiesta recubriendo la placa con lugol B (de VELDKAMP, H.: J. gen. Microbiol. 26 [1961] 331).
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mediante enlaces P-l,4 y 1,3. La agaropectina tiene una constituci6n mas compli
cada y esta formada por D-galactosa, 3,6-anhidrogalactosa, los acidos ur6nicos
correspondientes y por sulfato. La mayor parte de rodoffceas presentan agar; el
agar comercial se obtiene a partir de diversas especies de Gelidium.

La mayorfa de microorganismos no atacan el agar. Tan solo se han aisla
do algunas especies bacterianas capaces de hidrolizar el agar, a partir del
agua de mar y de algas. La degradaci6n del agar puede verse por la sumer
sion de las colonias en la capa de agar (Fig. 14.4). Las bacterias que degra
dan el agar se encuentran principalmente en biotopos marinos; en la zona
de mareas se determinaron hasta 107 degradadores de agar/g de barro, es
decir alrededor del 2 al 4% de las bacterias aerobicas existentes en dicho
lugar. Los generos Cytophaga, Flavobacterium, Bacillus, Pseudomonas y
Alcaligenes presentan degradadores de agar.

14.8 Quitina

La quitina se diferencia estructuralmente de la celulosa por la sustituci6n del grupo
hidroxilo en el carbona 2 de la glucosa por un grupo amino acetilado (pag. 51). La
remarcable estabilidad de la quitina se debe a los puentes de hidr6geno que se for
man entre los grupos laterales N-acetilo. Es un compuesto de sosten muy extendi
do tanto en el reino animal como en el vegetal. Constituye el exoesqueleto de
muchos invertebrados. En e1 suelo tambien se produce constantemente quitina, que
es el constituyente principal de la pared celular de muchos hongos en especial de
los basidiomicetos y ascomicetos.

No resulta pues sorprendente que buen mimero de bacterias del suelo y de
bacterias acu<iticas utilicen la quitina. Entre 50 bacterias degradadoras de
la quitina aisladas de tierras de cultivo se hallaban representados los
siguientes generos: Flavobacterium, Bacillus. Cytophaga, Pseudomonas.
Streptomyces, Nocardia y Micromonospora; y entre los hongos, especies
de Aspergillus, Mucor y de Mortierella. En la tierra de cultivo se encuen
tran hasta 106 microorganismos/g capaces de utilizar la quitina. Esta ele
vada proporcion indica que la quitina constituye un sustrato siempre dis
ponible. Al afiadir al suelo quitina finamente dividida reaccionan espe
cialmente los actinomicetos multiplicandose con gran rapidez; los medios
de cultivo de agar que presenten como unica fuente de carbona y de nitro
geno la quitina constituyen medios muy adecuados para seleccionar
estreptomicetos. En condiciones anaer6bicas la quitina se degrada por
bacterias anaer6bicas estrictas, quitinoliticas altamente especializadas. Es
de gran interes profundizar en el conocimiento de la degradacion de la qui
tina, tanto en el intestino de los copepodos como galeras 0 cangrejos que
se alimentan de animales marinos, como en los sedimentos.
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El ataque microbiano de la quitina se realiza igualmente por enzimas extra
celulares. Los enzimas liberados por Streptomyces griseus se dividen en qui
tinasa y quitobiasa. La degradaci6n se realiza por un ataque simultaneo de
la quitinasa en muchos puntos a 10 largo del poHmero, resultando como pro
ducto pequefias cantidades de N-acetilglucosamina y sobre todo quitobiosa
y quitotriosa. Estos ultimos se rompen en mon6meros por la quitobiasa.

La quitina puede transformarse tambien par vfa microbiana a quitosano, p.
ej. por Absidia coeruLea. El quitosano es una poliglucosamina formada
por desacetilaci6n de la quitina. Se produce biotecnol6gicamente ya en
grandes cantidades y sirve como cola, para cerrar heridas, quelante 0 adi
tivo de suelos 0 alimentos.

14.9 Lignina

La lignina constituye despues de la ceJulosa y de las hemicelulosas el
componente cuantitativamente mas importante de las plantas. El conteni
do en lignina del tejido lefioso varia entre el 18 y el 30% del peso seco. La
lignina se halla incrustada en el tejido vegetal; se encuentra en las laminas
secundarias de la pared celular. La lignina es el producto vegetal masivo
que es degradado biol6gicamente con mayor lentitud. Constituye pues la
fuente principal de la materia organica del suelo y en especial de los aci
dos humicos, que se va degradando con gran lentitud.

La lignina no es un compuesto qufmicamente unitario sino muy complicado
(vease Fig. 14.5). Esta complejidad no se debe a la presencia de gran numero de
monomeros distintos: los componentes basicos son derivados de fenilpropano,
especialmente el coniferol. La complejidad se debe mucho mas al gran numero de
enlaces de distinto tipo, con que pueden unirse entre sf los monomeros. Esta estruc
tura tan irregular de la Iignina concuerda con la idea de que el proceso enzimatico
de sfntesis de la Iignina se halla limitado a la formacion de radicales del coniferol.
Estos radicales entran a formar parte de manera espontanea de compuestos cuyo
tipo y posibilidades es un resultado de la situacion mesomerica del radical.

Como compuestos intermediarios de la sfntesis de la lignina pueden ais
larse una serie de dfmeros y de olig6meros del coniferol, tres de los cua
les se representan en la figura 14.6. Mientras que la lignina de los abetos
consiste preponderantemente en coniferol, la de los arboles de hoja cadu
ca contiene coniferol y sinapinol y la de las gramineas contiene ademas
cumarol. Las diferencias en cuanto a la composici6n pueden expresarse
principalmente mediante el contenido en grupos metoxi: lignina de los
arboles de hoja caduca 20,5 hasta 21,5%, lignina de los abetos 15 hasta
16% y de la las gramineas 14 hasta 15%.
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Fig. 14.5 Fragmento de la moh~cula de lignina de madera de abeto. EI dibujo
hay que considerarlo como un modelo tridimensional.

Las unidades de fenilpropano de la lignina estan enlazadas entre sf for
mando una red con multiples formas mediante enlaces eter y c-c. Estos
enlaces son extraordinariamente resistentes al ataque enzimlitico. La lig
nina de las plantas constituye un producto final inerte del metabolismo
que no vuelve a ser introducido en el metabolismo y que solo ejerce una
funci6n mecanica. Unicamente admite la degradacion microbiana. Si se
compara con la celulosa 0 con las hemicelulosas la lignina es degradada
con una lentitud extraordinaria, tanto por los hongos que destruyen la
madera como por los hongos y bacterias del suelo.

Degradacion de la lignina. Algunos hongos degradan la lignina incluso
en la planta viva. Pueden diferenciarse dos grupos de basidiomicetos des
tructores de la madera: los causantes de la "podredumbre parda" trans
forman la madera en una masa de color pardo rojizo; destruyen preferen
temente los componentes celul6sicos y hemicelulosicos de la madera y
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Fig. 14.6 Sustancia de partida en la biosfntesis de la lignina y dfmeros del
alcohol coniferflico, que aparecen como productos intermedios en la sfntesis y
la degradaci6n de la Iignina.

dejan los polfmeros del fenilpropano. Los causantes de la "podredumbre
blanca" de la madera producen una masa casi blanca; atacan en primer
lugar la Iignina y no tocan la celulosa. Entre los hongos que atacan pri
mariamente la Iignina se encuentran Polystictus versicolor y los hongos
estratificados (por ejemplo, Stereum hirsutum), as! como Phanerochaete
chrysosporium. Otros hongos atacan simult<ineamente la lignina y la celu
losa: Pleurotus ostreatus, Ganoderma applanatum, Polyporus adustus,
Armillaria mellea. La degradaci6n de la madera con cultivos puros de
hongos es tan lenta que los experimentos correspondientes pueden durar
meses e incluso afios. Con distintos metodos pudo demostrarse una degra
daci6n de la lignina por parte de miembros de otros generos (pholiota,
Clitocybe, Lenzites, Panus, Poria, Trametes y otros).

Uno de los hongos de la podredumbre blanca mas activos y que actual
mente se ha convertido en un organismo modelo para el estudio de la
degradaci6n de la lignina par hongos es Phanerochaete chrysosporium.
La degradaci6n de la lignina se da s610 en presencia de oxfgeno y de glu
cosa. La lignina no se degrada anaer6bicamente. En la degradaci6n esta
implicado un sistema enzimatico, que inicialmente se denomin6 lignina
sa. A el pertenecen peroxidasas, de las que dos son hemoprotefnas con
funci6n peroxidasa, una lignina-peroxidasa y otra dependiente del man-
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ganeso (mangano-peroxidasa) y estan bien estudiadas. Las peroxidasas
requieren H20 Z para su funcionamiento y catalizan la rotma oxidativa de
enlaces eter 8-0-4 y enlaces C-C de la lignina y de compuestos modelo.
EI H20 z procede probablemente de la oxidacion de la glucosa (proceden
te de la celulosa) por la glucosa-oxidasa. La formacion de las peroxidasas
se favorece por deficiencias en nitrogeno. Esta regulacion de la formacion
de las peroxidasas indica que la degradacion de la lignina por hongos no
se utiliza para la ganancia de energia metab6lica a partir de la lignina, sino
que en primer lugar va dirigida a la liberacion de la madera de compues
tos que contengan N, que de otra forma resultan inaccesibles.

Se han hecho investigaciones en tomo a las peroxidasas aisladas. Son de
interes general, ya que la degradacion se inicia por la transferencia de un
electron. Ese electron genera en el esqueleto de la lignina cationes de
radicales aromaticos relativamente estables. A su vez estos actuan de
nuevo como oxidantes de un electron en lugares que pueden estar muy
apartados del enzima. De este modo pueden formarse numerosos radica
les segun el principio de la bola de nieve. Estos radicales son los que con
ducen a la rotura de los enlaces eter y de uniones C-C, con la consiguien
te destruccion de la estructura de la lignina en compuestos fttnolicos de
bajo peso molecular, que pueden seguirse oxidando porfenoloxidasas. La
formacion intermedia de radicales se conoce bien como resultado de la
investigacion de la funci6n de oxigenasas. Resulta dudoso que pueda lle
gar a saberse en todos los detalles el mecanismo de la degradaci6n de la
lignina, ya que en la destruccion del complejo de la lignina aparecen gran
numero de compuestos fen6licos. Merece investigarse con mas profundi
dad la formaci6n de radicales intermedios, que tambien tienen una funcion
en la transferencia de electrones por oxigenasas.

No existe ninguna duda de que la lignina no solo es degradada por hongos
sino tambien por bacterias y por actinomicetos. No obstante, la degrada
cion es tan lenta que al compararla con la restante capacidad metab6lica
de las bacterias presenta un valor infimo y despreciable. Aun se continua
investigando la posible existencia de microorganismos que degraden la
lignina 0 bien que la alteren de tal forma que pueda ser oxidada por otros
microorganismos.

14.10 Formacion de humus

En el suelo se lleva a cabo la degradaci6n de la mayor parte de la materia
vegetal y animal muerta (Fig. 14.7). Los materiales facilmente degrada
bles son endoxidados de forma rapida y en su mayor parte. Los compues
tos menos accesibles a la degradaci6n microbiana permanecen largo tiem
po en el suelo en forma de componentes organicos. Los componentes
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Fig.14.7 Degradaci6n y transformacion de las sustancias vegetales y la forma
cion de humus (segun FLAIG, W.: Landw. Forschung 21 [1968]103; modificado).

organicos del suelo consisten en parte en los restos vegetales aun no total
mente destruidos, y en parte en humus. Se denomina humus a la materia
organica amorfa existente en el suelo, de color generalmente oscuro, pro
cedente de organismos. Entran a formar parte del humus compuestos difi
cilmente atacables por los microorganismos, sobre todo la lignina, pero
tambien grasas, ceras, hidratos de carbona y componentes proteicos. Se
convierten en polfmeros que resultan dificiles de definir qufmicamente. En
la formacion del humus no solo participan bacterias y hongos sino tam
bien los protozoos y gusanos inferiores y superiores.

Con la humificacion de la materia vegetal se produce un enriquecimien
to en nitrogeno. Mientras que en los restos vegetales la proporcion car
bono/nitrogeno es de alrededor de 40: 1, en el humus la relacion CIN es
aproximadamente 10: I. Una gran parte del nitrogeno entra a formar parte
de compuestos que no se encontraban en las plantas. La lignina es un
componente que contiene mucho nitrogeno y una fuente de lignoprotefna
y de nitrogeno heterocfclico. El humus presenta en cierta forma un equi
librio dinamico; por una parte se van introduciendo constantemente res
tos organicos y por otra es parcialmente endoxidado. La proporci6n de
humus en el suelo es tanto mas elevada cuanto mejores sean las condi
ciones para su formacion y cuanto peores sean las condiciones para la
destruccion del mismo. La proporcion tan baja de humus de los suelos
tropicales se debe a la destruccion tan rapida de la materia organica pre-
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sente en los mismos por los microorganismos favorecidos por el clima
tropical. La tierra negra de las estepas se forma en regiones con inviernos
largos y rigurosos y con veranos secos. La cantidad de humus que se acu
mula no s610 depende de las condiciones c1imliticas y edaficas sino tam
bien del tipo de vegetales. La paja de las gramfneas y de las plantas de
estepa produce un humus facilmente degradable mientras que el humus
del follaje de los bosques en especial de los de confferas, es muy diffcil
de degradar (humus crudo).

Durante la humificacion se pierden 0 bien se forman gran numero de grupos car
boxflicos en los compuestos organicos. Resulta pues de una importancia decisiva
para la calidad del humus y para la velocidad de las transformaciones microbianas,
la presencia 0 ausencia de bases. En los suelos minerales 0 basicos (podzoles, lan
das, bosques de confferas) se produce un enriquecimiento en acidos humicos par
dos (humus acido). Si existen compuestos minerales en cantidad suficiente, se for
man con las bases coloides de humus no saturado que junto con los coloides de
arcilJa constituyen el Hamado complejo de absorcion del suelo. EI componente
organico de dicho complejo puede ser considerado como un cambiador de iones de
alto peso molecular responsable del equilibrio ionico de los organismos del suelo,
de las plantas y de los microorganismos. La formacion de un humus suave tiene
como consecuencia una activa vida en el suelo; las hifas de los hongos y las sus
tancias mucosas mantienen unidas las partfculas de suelo y determinan de esta
forma la deseada estructura suelta del suelo.

Mientras que un suelo mineral es pobre en microorganismos, los suelos
ricos en humus presentan una microflora muy rica en especies. Esta
microflora presente en el suelo, incluso sin afiadirle nada, se denomina
autoctona en contraposici6n a los microorganismos zimogenos que
dominan tras afiadir algun producto nutritivo. La acci6n estabilizadora
sobre la dinamica del sue]o de la fracci6n humica se basa, tambien en el
mantenimiento de una microflora compleja.

14.11 Hidrocarburos

Compuestos quimicamente tan estables como las parafinas, el petr61eo y
el caucho son tambien degradados por los microorganismos. Unicamente
en ausencia de agua, como en los dep6sitos de petr61eo 0 bien en las con
diciones especiales de las minas de carb6n, no se produce una degradaci6n
digna de ser tenida en cuenta. Son de enorme importancia las preguntas de
si, por ejemplo, el crudo de petr61eo que va a parar a la tierra 0 a los lagos
es oxidado biol6gicamente, de si existe una microflora que utilice de
forma especifica los hidrocarburos y de si de la presencia de gran numero
de microorganismos que oxidan los hidrocarburos puede extraerse la con
c1usi6n de la presencia de petr61eo 0 de gas natural.
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Las bacterias utilizadoras del petroleo estan muy extendidas; pueden aislarse de
todos los suelos de cultivo, bosques 0 praderas. Ademas, la capacidad de utilizar el
petroleo como fuente energetica no esta limitada a unos pocos especialistas entre los
microorganismos, sino que se da en numerosos hongos y bacterias. Estos resultados
estan en concordancia con los nuevos datos analfticos acerca de la composicion de
bacterias, plantas y animales. Muchos organismos tienen hidrocarburos y son sinte
tizados continuamente por bacterias y plantas; pertenecen aparentemente a las sus
tancias cereas, que cubren las hojas de las plantas. No hay que ver a los hidrocar
buros tan solo como reliquias fosiles de la produccion primaria de los vegetales en
tiempos remotos, sino que fonnan parte de los metabolitos secundarios que aun hoy
dfa se sintetizan en cantidades considerables por las plantas verdes.

La degradacion de los hidrocarburos discurre pOI 10 general tan solo en
presencia de oxigeno. Esto es valido para los hidrocarburos alifaricos
-desde los gaseosos metano, etano, propano, hasta las parafinas solidas
y para los hidrocarburos aromaricos -desde el benceno hasta los com
puestos policfclicos, pasando pOI el naftaleno y el antraceno-. Todas estas
sustancias pueden conducirse a las vias centrales del metabolismo tras un
paso inicial de oxidacion. La reaccion de oxidaci6n se caracteriza por la
incorporaci6n de oxigeno molecular en la molecula OIganica. Se habla de
esta reaccion inicial como de una oxigenacion y de los enzimas implica
dos como de oxigenasas. Si solo se introduce un aromo de 0 se habla de
mono-oxigenasas, y de dioxigenasas si se incorporan dos aromos de oxf
geno del O2• Estos enzimas se contraponen a las oxidasas que transfieren
los aromos de H de los dadores de H hasta el oxigeno, reduciendo asi el
oxfgeno hasta agua, pero nunca los transfieren a moleculas organicas ni 10
incorporan a material celular.

14.11.1 Metana

EI metano adquiere entre los hidrocarburos una situaci6n especial. Es uti
Iizado y oxidado por bacterias incapaces de degradar hidratos de carbono
de cadena larga. En las bacterias utilizadoras del metano hay que ver
menos a una utilizacion de los hidrocarburos que a un grupo de bacterias
especializado en la utilizacion de compuestos de un solo carbono (e l ). Por
ello se incluye a las bacterias utilizadoras del metano junto con todas las
demas bacterias (y levaduras) que utilizan el metanol, las aminas metila
das, el dimetileter, el formaldehido y el formiato, entre los organismos
metilotr6ficos. En los cultivos de enriquecimiento que tienen al metano
como unica fuente de carbono y energia se desarrollan una serie de bacte
rias pertenecientes a distintos generos: Methylomonas, Methylococcus,
Methylosinus. Algunos son capaces de crecer solamente con metano,
metanol y dimetileter como sustrato, y son incapaces de utilizar azucares,
acidos organicos u otros alcoholes.
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Obtencion de energia. Los equivalentes de reducci6n para la obtenci6n
de energia se consiguen en la oxidaci6n del metano a traves del metanol,
el formaldehido y el farmiato hasta anhidrido carb6nico. La oxidaci6n del
metana a metanol conduce a una incorporaci6n de oxigeno molecular en
la molecula segun una reacci6n catalizada par una metano-oxigenasa.

Sintesis del material celular. Por 10 generalla sintesis del material celu
lar tiene lugar a partir del formaldehido, un producto intermediario en la
oxidaci6n del metano. Puede realizarse por distintas vias, siendo las mas
conocidas las del cicio de la ribulosamonofosfato de la fijacion del for
maldehido y la via de la serina. En el ciclo de la ribulosamonofosfato se
transforma el formaldehido, que aparece como producto intermediario en
la oxidaci6n del metano, junto con la ribulosa-5-fosfato mediante una con
densaci6n ald6lica dando arabinosa-3-hexulosa-6-fosfato, que se transfar
rna posteriormente mediante una reacci6n catalizada par una isomerasa en
fructosa-6-fosfato (Fig. 14.8). Esta ultima pasa a pentosafosfato, 10 mismo
que en el ciclo de la ribulosabifosfato en la fijaci6n del anhidrido carb6
nico. Este ciclo no incluye la reacci6n de la sedoheptulosa-l,7-bifosfata
sa y par tanto sigue el curso hacia la izquierda en la figura 11.2 (pag. 405).

La via de la serina (Fig. 14.9) se ha elucidado en Pseudomonas MA y en
Hyphomicrobium X. En otros microorganismos deben presentarse proba
blemente modificaciones de esta via. Como aceptor del farmaldehido
actua la glicina. En los organismos que asimilan compuestos de C1 a tra
yes de este ciclo deberian poderse demostrar la hidroxipiruvato-reducta
sa, la malato-tioquinasa, la malil-CoA-liasa y la isocitrato-liasa.

Las levaduras s610 pueden utilizar el metanol y no el metano. En estas
levaduras (Candida boindinii, Hansenula polymorpha) la incorparaci6n
del metanol en el material celular discurre igualmente a traves del formal
dehido, aunque a traves de otra pentosafosfato, la xilulosa-5-fosfato. En
este cicio de la xilulosamonofosfato de la fijacion del formaldehido se
transfarma el formaldehido y la xilulosa-5-fosfato en glicerinaldehido fos
fato y dihidroxiacetona mediante una transcetolasa especial. La dihidro
xiacetona se fosforila mediante una trioquinasa, y los dos se incorporan a
las vias biosinteticas.

Utilizacion de metanoI. Ademas de las bacterias utilizadaras del metano
hay otras muchas bacterias y algunas levaduras capaces de utilizar el
metanol, como p. ej., Methylobacterium extorquens, Methylomonas clara,
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Fig.14.8 Cicio de la ribulosamonofosfato de la fijaci6n del formaldehido.
Enzimas clave: (1) Hexulosa-fosfato-sintasa; (2) Hexulosa-fosfato-isomerasa (segun
STROM, FERENCI Y QUAYLE; Biochem. J. 144 [1974]465-476).

Xanthobacter autotrophicus, Paracoccus denitrificans, Hyphomicrobium
y Rhodococcus erythropolis, y entre las levaduras Hansenula polymorpha
y Candida boidinii. Al igual que entre las bacterias metanotrofas, entre las
bacterias utilizadoras del metanol tambien se encuentran bacterias versa
tiles, que pueden crecer con gran numero de sustratos, y otras especies que
son utilizadoras del metanol estrictas. Algunas bacterias crecen tan bien
sobre metanol que se han empleado industrialmente a gran escala para
producir biomasa, para producir proteina de unicelulares.

La utilizacion del metanol por bacterias se inicia por una metanol-deshi
drogenasa. EI enzima contiene pirroloquinolin-quinona (PQQ) (= meto
xantina) como grupo prostetico (Fig. 7.2). Se sabe ahora que la PQQ es un
componente unido a membranas de muchas alcohol-deshidrogenasas y
aminoacido-oxidasas, y tambien se encuentra en eucariotas, incluido el
hombre.

14.11.2 Etano, propane y butano

Mientras que en los cultivos de enriquecimiento que ademas de anhidrido
carbonico y oxigeno contienen metano se desarrolla preponderantemente
Methylomonas methanica, en los cultivos con gas natural que presentan un
12% de etano ademas de metano, solo aparecen oxidantes de etano. EI
etano puede ser oxidado por un numero muy superior de especies al que
puede utilizar el metano. La mayoria de bacterias que oxidan el etano per-
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Fig.14.9 La asimilaci6n de compuestos C, por la via de la serina. La mollkula
C, se incorpora a la serina con participaci6n del tetrahidrofalato. Las reacciones si
guientes se utilizan para la sfntesis de productos intermediarias centrales (fosfoenol
piruvata y piruvato) y finalmente para material celular y para la regeneraci6n de gli
cina. Enzimas clave implicados: (1) serina-hidroximetiltransferasa; (2) hidroxipiruva
to-reductasa; (3) malato-tioquinasa; (4) malil-CoA-liasa; (5) isocitrato-liasa (segun
BELLION y HERSCH: Arch. Biochem. Biophys. 153, [1972] 368; ARDER, AnwooD y
QUAYLE: J. gen. Microbial. 78, [1973] 155).

tenecen a los generos Mycobacterium, Flavobacterium y Nocardia. Algu
nas de las bacterias que utilizan el etano tambien son capaces de oxidar
hidrogeno gaseoso. En los cultivos de enriquecimiento que presentan pro
pano como dadar de hidrogeno se desarrolla un numero aun superior de
bacterias que en el caso del etano. Tambien se han aislado bacterias capa
ces de oxidar el butano (Mycobacterium y Pseudomonas).

14.11.3 Hidrocarburos alifaticos de cadena larga

Estos hidrocarburos (alcanos) pueden ser utilizados por gran numero de
bacterias. La longitud de la cadena tiene una importancia decisiva. El
numero de especies capaces de utilizarlos asi como la agresividad se incre
menta al aumentar la longitud de la cadena paraffnica. En dicha degrada
cion participan micobacterias, nocardias y corinebacterias. Durante largo
tiempo el crecimiento de bacterias sobre hidrocarburos tuvo el caracter de
una curiosidad, despues el interes par los microorganismos que oxidan los
hidrocarburos se desperto gracias ados hallazgos. Hacia 1950 en el
Instituto de Industrias de la Fermentacion de Berlin se aislaron dos levadu
ras a partir de cultivos de enriquecimiento que contenian una minima can-
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tidad de hidrocarburos como fuentes de energfa: Candida lipolytica y Can
dida tropicalis. C. lipolytica ataca todos los homologos con una cadena de
longitud superior a los 15 Momos de carbono. Entretanto se ha visto que la
mayorfa de especies de Candida oxidan los hidrocarburos. La comproba
cion de cepas procedentes de colecciones de levaduras indica que la capa
cidad de utilizar hidrocarburos esta muy extendida entre las levaduras. La
utilizacion de hidrocarburos se lleva a cabo con un rendimiento extraordi
nariamente elevado. Utilizando hidratos de carbona como sustrato, el valor
Y es de tan solo 0,5 frente a un valor de 0,7 hasta 1,0 con hidrocarburos.

Mecanismo. Muchos pseudomonas oxidan los hidrocarburos de forma tan
completa que no se acumulan productos intermedios. Unicamente Acine
tobacter calcoaceticus segrega productos de oxidacion y las nocardias
acumulan intracelularmente dichos productos. EI tipo de productos depen
de del tipo de sustrato. Si A. calcoaceticus crece sobre hexadecano, puede
aislarse cetilpalmitato de un filtrado del cultivo. EI cetilpalmitato es el
ester del acido palmftico y del alcohol cetflico (hexadecanol). Estos dos
son productos de oxidacion del n-hexadecano. EI experimento que se
esquematiza a continuacion (Fig. 14.10) ofrece una prueba de que la degra
dacion de la parafina se inicia con una oxidacion del carbona terminal.

El oxigeno participa en el primer ataque de la cadena hidrocarbonada. La
oxidacion de la parafina no se lleva a cabo si no hay oxfgeno molecular.
La oxidacion es catalizada por una mono-oxigenasa (alcanoxigenasa):

parafina + O2 + NADH2 -----> alcohol paraffnico + NAD + H20

La posterior oxidacion de las parafinas se efectua por ~-oxidaci6n a tra
ves de las reacciones que ya se conocen de la degradacion de los acidos
grasos de cadena larga (Fig. 14.11). Si se someten los pseudomonas que
oxidan heptano a una presion de oxfgeno disminuida se acumulan en el
medio acidos grasos de tres, cinco y siete Momos de carbono. Si se incu
ban con heptano celulas que hayan crecido con hexano, se acumula acido
propionico. La acumulacion de acido propionico se efectua probablemen
te porque las celulas que han crecido con hexane no presentan los enzimas
necesarios para utilizar el propionato por la vfa del metilmalonil-CoA.

14.11.4 Hidrocarburos aromaticos

Las plantas producen muchos compuestos organicos que contienen anillos
aromaticos. EI compuesto cuantitativamente predominante es la lignina,
que participa en un 20% (peso) en la composicion de la madera. Para rom
per el anillo aromMico estan capacitadas muchas bacterias y hongos.
Algunos pseudomonas crecen con benzoato mas rapidamente que con
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Fig. 14.10 La formacion de cetilpalmitato a partir de hexadecano por Aeine
tobaeter ealeoaeetieus. Durante el crecimiento en agua normal (H2'60) en una
atmosfera de oxigeno pesado ('802) se forma cetilpalmitato, cuyo oxigeno consta en
un 75% de '·0. Este hecho esta de acuerdo con que la oxidaci6n de los alcanos se
inicia por una alcano-oxigenasa en el carbono terminal.

R-CH2 -CH 2 - CH3 0 R-CH2 -CH2 - CH2 0H 0 R-CH2 -CH2 - CHO
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Fig. 14.11 Degradacion de alcanos (parafinas) por una oxidacion terminal me
diante una mono-oxigenasa y por l3-oxidacion hasta acetil-CoA. Enzimas impli
cados: (1) mono-oxigenasa (alcano-1-hidroxilasa); (2) alcohol-deshidrogenasa; (3)
aldehido-deshidrogenasa; (4) acil-CoA-sintetasa; (5) acil-CoA-deshidrogenasa; (6)
3-hidroxiacil-CoA-hidroliasa; (7) 3-hidroxiacil-CoA-deshidrogenasa; (8) ~-cetotiolasa.
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azucares. Condicion necesaria para una f<lpida degradacion de los com
puestos aromMicos es la presencia de oxigeno. A continuacion describi
remos las vias degradativas implicadas. Segun recientes investigaciones
los compuestos aromMicos tambien se degradan anaerobicamente, aunque
por una via distinta, que aqui tan solo sefialaremos (pag. 484).

Preparacion para la rotura del anillo. La mayorfa de los compuestos aro
maticos producidos en la naturaleza son degradados en primer lugar por las
bacterias a alguno de los dos compuestos siguientes: catecol 0 protocatecua
to. A catecol se degradan muchos anillos aromMicos con una sola sustitu
cion 0 sustituidos en las posiciones I y 2, como por ejemplo eI mandelato,
la fenilalanina, el tolueno, el benzoato, el salicilato, el fenol y el benceno.

A protocatecuato se degradan los anillos aromMicos con dos sustitucio
nes en las posiciones 1,3 Y 1,4 0 bien los que tengan mas sustituyentes, p.
ej. 4-hidroxibenzoato, quinato, vanillato y shikimato. En todos los casos
se introducen grupos hidroxilo en el anillo. EI oxigeno procede del oxige
no molecular. La estructura del I ,2-dihidroxibenceno, imprescindible para
la rotura del anillo se consigue en los aromMicos no fenolicos por una
doble hidroxilacion.

O2
H

(XoH0 > (}t0H

"""
~ " OH 7"

"'"""
~I

XH, x "H X XH, OH

bencena dioxigenasa cis-1,2-dihidra-1,2 deshidrogenasa calecal
-dihidroxibencena

EI anillo no sustituido del benceno, por ejemplo, se hidroxila mediante
una dioxigenasa (una doble hidroxilasa) hasta cis-I ,2-dihidro-1 ,2-dihidro
xibenceno y posteriormente se deshidrata a catecol (se aromatiza).

En contraposicion, los aromMicos fenolicos se continuan hidroxilando
mediante mono-oxigenasas. Uno de los Momos de oxigeno del oxigeno
molecular se incorpora y el otro se reduce a agua. Como dadores de hidro
genos pueden actuar nucleotidos de piridina.

mono-oxigenasa

~OHo
0, + XH,

":---.
H,O+X

.-/ a OH

~I
OH

lenaI calecaI

Los sustituyentes del anillo aromatico son eliminados frecuentemente,
pero no siempre, antes de la rotura del anillo. Los sustituyentes c1orados,
los grupos nitro y sulfonato pueden ser sustituidos por grupos hidroxilo.
Las cadenas laterales alifMicas pueden modificarse y acortarse de muy
diversas maneras, 0 incluso permanecer intactas.
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Rotura del anillo. La rotura del anillo aromatico viene determinada par
dioxigenasas. En elIas se incorpora oxigeno molecular. La rotura tiene
lugar 0 bien entre dos grupos hidroxilo vecinos 0 entre un ,llomo de car
bono hidroxilado y otro vecino no hidroxilado. Los enzimas mejor estu
diados se han aislado de especies de Pseudomonas. Los tipos principales
de abertura del anillo aromatico estan representados en la figura 14.12.

Rotura orto. La rotura entre dos atomos de carbono vecinos hidroxilados
(rotura orto 0 intradiol) conduce al acido dicarboxilico. Seguramente tiene
lugar primero la adici6n de una molecula de O2 en los aromos de carbono
vecinos con grupos hidroxilo, con farmaci6n de un per6xido cfclico. Par
transposici6n intramolecular se rompe el enlace C-C, farmandose enton
ces cis,cis-muconato:

O
OH

:---..1
OH

calecol

0,
\-...

dioxigenasa

OH
/

~c=o

~c=o
'OH

cis,cis-muconalo

EI catecol se rompe par una orto-pirocatecasa (catecol-l,2-dioxigenasa) y
el protocatecuato par la protocatecuato-3,4-dioxigenasa. Los productos
formados, cis,cis-muconato y 3-carboxi-cis,cis-muconato se degradan a
traves del metabolito comun 3-oxoadipato. Este ultimo es activado par una
CoA-transferasa y se escinde en succinil-CoA y acetil-CoA que son trans
formados a su vez par las vias del metabolismo intermediario (Fig. 14.12).

Rotura meta. La rotura del anillo entre un aromo de carbona hidroxilado
y otro no hidroxilado (rotura meta 0 extradiol) esta catalizada igualmente
par dioxigenasas. Como productos de escisi6n aparecen semialdehfdos
del 2-hidroximuconato (Fig. 14.13), Y luego, segun los sustituyentes del
acido alifatico asi formado se incarpara en el metabolismo intermediario
como piruvato, acetaldehido, oxalacetato, fumarato, acetoacetato, succi
nato u otros productos intermediarios.

Segun las investigaciones realizadas hasta el momenta las vias de degra
daci6n de los compuestos aromaticos se diferencian entre si extraordina
riamente. Varia tanto la preparaci6n de la rotura como la propia rotura en
sf. En algunas bacterias incluso las fases de crecimiento 0 las condiciones
del mismo influyen en que se sinteticen los enzimas de la rotura orto 0 de
la rotura meta. Algunos pseudomonas transfarman los compuestos aro
maticos procedentes del catecol a traves de la via orto y los que van a tra
yeS del protocatecuato par la via meta.

Vias degradativas convergentes. La degradaci6n de los compuestos aro
maticos discurre a traves de un numero relativamente elevado de reaccio
nes. Las vias convergen en ultimo lugar en la formaci6n de catecol 0 acido
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Fig. 14.12 Rotura orto del anillo aromatico y via del 3-oxoadipato. Enzimas
implicados: (1) pirocatecasa (cateco/-1 ,2-dioxigenasa); (2) muconato-cic/oisomerasa;
(3) muconolactona-isomerasa; (4) protocatecuato-3,4-dioxigenasa; (5) 3-carboximu
conato-cic/oisomerasa; (6) 4-carboximucono/actona-descarboxilasa; (7) 4-oxoadipa
to-eno/actona-hidrolasa; (8) 3-oxoadipato-succini/-CoA-transferasa; (9) 3-oxo-adipi/
CoA-tio/asa.

protocatecoico (Fig. 14.14 y 14.15). Por ello, estas vias de degradaci6n se
han utilizado para aclarar la regulaci6n de las vias metab6licas conver
gentes (pag. 553).

Naftaleno, antraceno y otros aromaticos policiclicos. Algunas bacterias
son capaces de degradar hidrocarburos polidclicos, de los cuales citare
mos unicamente el naftaleno, el antraceno y el fenantreno. Si se dejan cre
cer bacterias en un medio de cultivo con estos compuestos, es muy fre
cuente que se excrete salicilato al medio. Ello es indicativo de que estan
implicadas las transformaciones indicadas en el ejemplo de los compues
tos monodclicos (Fig. 14.15).

Por ultimo, puede demostrarse que los hidrocarburos naturales son modi
ficados y total 0 parcialmente oxidados por los microorganismos. Incluso
el asfalto, bajo condiciones ambientales apropiadas, es degradado parcial
mente, aunque muy lentamente. Incluso el grafito es oxidado en los sue
los no est6riles.
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Fig.14.13 Rotura meta del anillo aromatico. Enzimas implicados: (1) metapiroca
tecasa (catecoi-2,3-dioxigenasa); (2) protocatecuato-4,5-dioxigenasa.

Contaminacion por petroleo. En la contaminaci6n por petr61eo del suelo
hay que pensar que los hidrocarburos en los suelos no est€riles, aireados,
10 degradan nipida y completamente. S610 cuando la contaminaci6n es
muy fuerte y cuando no lIega el aire (cuando eI petr6leo alcanza profun
didades importantes en el suelo) existe el peligro de que se conserve y de
que tenga lugar una contaminaci6n de las aguas naturales. En los derrames
de petr6leo en eI mar se plantea inicialmente un peligro para la fauna y la
flora, pero es igualmente degradado por las bacterias. No obstante, per
manecen alcanos de cadena larga, hidrocarburos poliaromaticos y mezclas
semejantes al asfalto, que son resistentes durante largo tiempo al ataque
biol6gico.

Degradacion anaerobica de hidrocarburos aromaticos. En base a la
participaci6n del oxigeno molecular en los pasos iniciales de la degrada
ci6n del anillo aromatico se asumia que la degradaci6n del anillo aroma
tico, del benceno, acido benzoico, acido 4-hidroxibenzoico y muchos deri-
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Fig.14.14 Vias degradativas de compuestos aromaticos que conducen a catecol.
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Fig.14.15 Vias degradativas de compuestos aromaticos que conducen a pro
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vados no sedan degradabLes bajo condiciones anaerobicas. Este prejuicio
ha tenido que ser revisado. Tanto eL fenol como el acido benzoico y tam
bien el benceno, son degradables anaerobicamente cuando tienen a su dis
posicion en una respiracion anaerobica aceptores de H como el nitrato, eL
suLfato y eL CO2, 0 bien mediante La Luz. Estos hechos se han comprobado
en muestras directas, en cultivos mixtos y en algunos aislamientos bacte
rianos recientes. No obstante, aun no se dispone de estudios enzimfiticos
inequivocos de las vias de degradacion y de Los enzimas impLicados. EL
que Rhodopseudomonas palustris pueda enriquecerse en la luz con ben
zoato como sustrato 10 demostraron ya los trabajos de VAN NIEL (1932).
Mientras tanto es ya seguro que en la activacion inicial del benzoato par

.ticipa el coenzima A y se forma bencil-CoA. Este es el producto interme
diario que se hidrogena al derivado ciclohexano y finalmente se degrada a
acetil-CoA. La degradacion anaerobica de los bencenos sustituidos es una
via reductiva. Aun faLta mucho trabajo para aclarar las multiples posibili
dades de la degradacion anaerobica de los anillos aromfiticos.

Xenobi6ticos. Las sustancias antropogenicas 0 xenobioticos, son sustan
cias de sintesis quimica que en su mayoria no son naturales. Es cuestio
nable el que existan organismos capaces de degradarlas. Los xenobioticos
son compuestos empleados para la lucha contra plagas, como fungicidas,
herbicidas, insecticidas, nematocidas, etc. Segun su estructura quimica se
trata de hidrocarburos sustituidos, fenilcarbonatos, entre otros compues-
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tos. Algunos de los empleados en grandes cantidades en el manejo de
plantas y suelos son muy resistentes (recalcitrantes) y pnicticamente no se
degradan 0 10 hacen muy lentamente. De otros se sabe que desaparecen
del suelo, pero no se sabe cuales son sus productos de degradaci6n. Otras
sustancias estan sometidas a una rapida degradaci6n. La investigaci6n en
este campo esta sometida a grandes sorpresas.

En las capas impermeables arcillosas del suelo bajo fabricas industriales
se han almacenado grandes cantidades de disolventes (cloroformo, di- tri
y percloroetileno). El reino terrestre hay que limpiarlo por vfa qufmica,
ffsica 0 biotecnol6gica. La destoxificaci6n microbiana se ocupa de pro
blemas relevantes. Los productos de sfntesis como el polietileno 0 el pro
pileno no son perjudiciales, pero aparentemente no son degradables bio
logicamente. Aunque las sustancias reblandecedoras se vayan oxidando
poco a poco, la estructura del polfmero se mantiene. Cabe esperar que
estos polfmeros vayan siendo sustituidos por biopolfmeros, como los poli
hidroxi-acidos grasos 0 por derivados del almid6n.

Cometabolismo. Algunas sustancias se transforman aparentemente tan
solo conjuntamente con otros sustratos facilmente utilizables. Esta trans
formacion de un compuesto que por sf solo no permite la reproducci6n
celular, en presencia de otro compuesto utilizable y que permita el creci
miento (cosustrato) se denomina cometabolismo de cooxidaci6n. El co
metabolismo se utiliza, por ejemplo, para depurar aguas residuales indus
triales, que contienen productos de sfntesis diffcilmente degradables, con
juntamente con aguas residuales de origen urbano en una misma depura
dora. En algunos casos se desconoce aun el mecanismo. Una variante
natural de este metabolismo puede imaginarse en la degradaci6n de la lig
nina por Phanerochaete chrysosporium (pag. 471). Unida a la lignina se
encuentra la celulosa (lignocelulosa). La glucosa formada es la fuente de
per6xido de hidr6geno, de radicales hidroxflicos y super6xido, necesarios
para iniciar la degradaci6n de la estructura de la lignina. Se puede emple
ar la formaci6n de radicales por mono-oxigenasas incubando los xenobi6
ticos con sustratos que induzcan la formaci6n de mono-oxigenasas.

14.12 Protefnas

Los organismos estan compuestos predominantemente par protefnas. Para
la mayorfa de organismos el mejor sustrato es un ser muerto. Las protefnas
de los organismos vivos son atacadas y degradadas nipidamente por gran
numero de hongos y bacterias. Al igual que otras sustancias de elevado
peso molecular las protefnas se escinden en varios fragmentos permeables
en el exterior de la celula mediante exoenzimas. Las proteasas hidrolizan
las protefnas hasta polipeptidos, oligopeptidos y aminOlicidos. La actividad
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Fig.14.16 Representaci6n esquematica de la degrildaci6n de proteinas en el
exterior y en el interior de la celula bacteriana y las posibilidades subsecuen
tes de transformaci6n de los aminoacidos.

proteolitica de los microarganismos se determina frecuentemente sobre un
medio de cultivo solido al que se Ie afiade gelatina. La actividad proteoli
tica se reconoce porque la colonia queda rodeada par un halo que no pre
cipita con acidos (HCl). Los oligopeptidos y los aminoacidos son captados
por las celulas mediante sistemas de transporte especfficos y son degrada
dos intracelularmente par proteasas hasta los aminoacidos; estos ultimos
son utilizados par la celula 0 bien para la sintesis proteica 0 bien son desa
minados a traves de vfas metabolicas especfficas e incorparados al meta
bolismo intermediario y sufren una oxidacion terminal (Fig. 14.16).

Las proteasas son enzimas que rompen enlaces peptidicos. En primer
lugar hay que diferenciar entre proteasas intra y extracelulares. Las pri
meras cumplen funciones metab6licas, las ultimas sirven para la degrada
cion de proteinas extracelulares. Segun su especificidad se diferencian
exo- y endopeptidasas. Se designan como exopeptidasas a aquellos enzi
mas cuya especificidad viene determinada por el extrema carboxi 0 ami
noterminal de la cadena polipeptidica. Las endopeptidasas, tambien deno
minadas proteinasas, rompen enlaces peptidicos en el interior de la cade
na polipeptidica. Como mfnimo se diferencian cuatro grupos: proteinasas
de serina, de cistefna, de aspal1ato y de zinc. Estos enzimas intracelulares
son extremamente especfficos y desempefian un gran papel en la regula
cion del metabolismo, ya que, par ejemplo, rompen peptidos sefial y acti
van 0 inactivan enzimas por rotura.

Las protefnas semidigeridas se denominan peptonas. Esta denominaci6n poco pre
cisa sigue ulilizandose para las peptonas de los medios de culti vo bacterianos, obte
nidas por tratamiento de protefnas con pepsina y en el que se ha hidrolizado una
parte de los enlaces peptfdicos. La peptona esta compuesta aproximadamente en un
30% (peso) por aminoacidos libres: el resto contiene dipeptidos y tripeptidos, asf
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como polipeptidos solubles no precipitables por el calor 0 por los acidos. El medio
de cultivo, no definido, caldo nutritivo (nutrient broth, NB) tan utilizado, esta
compuesto por una mezcla de peptona, extracto de carne y extracto de levadura (en
la relaci6n 7:7:2), contiene, por tanto, ademas de aminoacidos y oligopeptidos,
toda una sene de azucares, acidos organicos, vitaminas y oligoelementos.

Las proteasas extracelulares se Liberan aL medio y sirven para la degra
daci6n de protefnas. Algunas proteasas extracelulares actuan como toxi
nas y factores de virulencia (subtilisina, lisostafina, estreptoquinasa, elas
tasa, hemolisina, entre otras). Las proteasas se fabrican industrialmente
en grandes cantidades como aditivos de detergentes domesticos, para la
elaboracion de la piel y para otros fines. Las proteasas termoestables se
obtienen con la ayuda de bacterias termofilas (Tab. 10.2). Las proteasas
extracelulares son sintetizadas por gran numero de bacterias y hongos,
pero en ningun caso por todos Los microorganismos.

La degradaci6n proteica en los suelos va acompaiiada de una amonifica
cion. Se habla por ello de una mineralizacion del nitrogeno 0 de una amo
nificaci6n. En la degradacion de las protefnas participan numerosos hon
gos y bacterias, entre ellos Bacillus cereus var. mycoides, pseudomonas,
Proteus vulgaris, entre otros.

La primera reaccion de degradacion de un aminoacido puede ser una des
carboxilaci6n 0 una desaminaci6n. Las descarboxilasas se forman pre
ferentemente a pH acido. Los productos de descarboxilacion de Los ami
noacidos son anhfdrido carbonico y aminas primarias (aminas biogenas).
Las mas conocidas, anteriormente lIamadas otomafnas, son la cadaverina,
la putrescina y la agmatina; se originan a partir de la lisina, ornitina 0 argi
nina. Las aminas primarias aparecen en la descomposici6n intestinal nor
mal y en otros procesos anaer6bicos de descomposicion de los materiales
proteicos.

H,N-(CH')4--GHNH,--GOOH -------7

lisina

H,N-(CH,),-CHNH2--GOOH -------7

ornitina

H,N-(CH,).-CH,NH,

cadaverina

H,N-(CH,),--GH,NH,

putrescina

+

+

co,

co,

HN
~
PNH-NH-(CH,)3--GHNH,--COOH

H,N arginina

HN
~
P-NH-(CH,)3-CH,NH,

H,N agmatina

+ co,

Por desaminacion se entiende La escision del amonio a partir de un amino
acido. Segun 10 que suceda con la estructura hidrocarbonada se diferencia
entre una desaminaci6n oxidativa, una desaturativa y otra hidrolftica.
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La desaminacion oxidativa es el tipo mas extendido de degradacion de
los aminoacidos. El acido glutamico se desamina oxidativamente a 2-oxo
glutarato a traves de la glutamato-deshidrogenasa. La reaccion es reversi
ble y es tambien la mas importante del metabolismo de los aminoacidos.
El equilibrio de la reaccion se encuentra claramente dellado del acido glu
tamico:

GOOH GOOH H2O
GOOH

I NAD(P) NAD(P)H2 I I
GH, ~ /< yH, ~ GH,
I I + NH3

yH2 GH, GH,
I I

Hf-NH2
G=NH G=O
I I

GOOH GOOH GOOH

La desaminacion desaturativa del acido asparragfnico conduce a fuma
rata:

HOOC- CH= CH- COOH

Esta reaccion catalizada por la aspartasa es tambien reversible.

Como desaminacion hidrolftica hay que considerar la hidrolisis de la
urea. Un gran mimero de bacterias son capaces de utilizar la urea como
fuente de nitrogeno. La urea se hidroliza a traves de la ureasa:

H,N-CO-NH, + H,O ---7 2 NH3 + CO,

En la mayorfa de las bacterias la formacion de ureasa esta reprimida por
los iones amonio. Asf se consigue que no se produzca mas amonio y que
no se excrete al medio de cultivo mas que el que es necesario para la sfn
tesis proteica. No obstante, en unas pocas bacterias, los conocidos des
componedores de la urea Bacillus pasteurii, Sporosarcina ureae, Proteus
vulgaris entre otros, el enzima ureasa es constitutivo; su sfntesis no re
quiere ni la induccion por urea, ni esta sometida a una represion por amo
nio. Las bacterias anteriormente mencionadas transforman en amonio toda
la urea disponible (p. ej. en cuadras de caballos), alcanzandose valores de
pH (pH 9-10) a los que estan adaptadas estas bacterias.

Por transaminacion se transfiere el grupo amino de un aminoacido a un
2-oxoacido:

GOOH
I

HC- NH2 +
I
R'

COOH
I
C=O
I

R2

COOH
I
C=O
I
R'

+

GOGH
I

HC- NH2
I
R2
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piridoxalfosfalo

Fig. 14.17 Via degradativa de la
leucina. La L-Ieucina se transforma
en primer lugar por transaminaci6n
en un 2-oxoacido. Este se descarbo
xila oxidativamente formando el deri
vado del CoA. Una deshidrogenaci6n
conduce a 3-metilcrotonil-CoA. Una
carboxilaci6n dependiente de la bioti
na, seguida de una hidroxilaci6n
forma 3-hidroxi-3-metilglutaril-CoA.
Los productos de escisi6n aceto-ace
tato y acetil-CoA se transforman a
traves de las vias ya conocidas. En el
ejemplo de la degradaci6n de la leu
cina queda claro que las reacciones
de carboxilaci6n pueden participar
tambien en procesos degradativos.
La disminuci6n en los contenidos de
anhidrido carb6nico del medio bajo
un umbral determinado conduce en
muchos microorganismos al cese del
crecimiento.

L-Ieucina

CH3-CH-CH,-CO-COOH
1

CH3

2-oxoisocapronato

CoA--.j
f--2 [Hl + CO2

CH3-CH-CH,-CO - SCoA
I

CH3

isovaleril-CoA

f-2[H]

CH3-C =CH -co - SCoA
1

CH3

3-metilcrofonil-CoA

rC02

COOH
I
CH2 - C= CH - co - SCoA

1

CH3

3-melilglutaconil-CoA

COOH OH
I I:

CH2 - Ci-CH2 -CO - SCoA
I:····. .

CH3!

3- hidroxi-3-metilglutaril-CoA

acetoacetato

I
CH3 -CO - SCoA

acetil-CoA
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La transaminaci6n se utiliza tanto para la sintesis de aminoacidos, que no
pueden aminarse directamente por el amonio, como para la degradaci6n
de algunos aminoacidos.

En las reacciones anteriormente indicadas, la descarboxilaci6n y la transa
minaci6n, participa el fosfato de piridoxal (vease Fig. 14.17). Este coen
zima del metaboJismo de los aminoacidos esta relacionado con el pirido
xal, tambien conocido como adermina 0 vitamina 8 6 . EI grupo reactivo del
fosfato de piridoxal es el aldehidico; con la participaci6n de este grupo y
del grupo amino de un aminoacido se forma la base de SCHIFF. En la
transaminaci6n el grupo amino permanece en el fosfato de piridoxal y el
esqueleto carbonado del aminoacido se rompe como un 2-oxoacido; el
fosfato de piridoxal se regenera de nuevo mediante una reacci6n con otro
oxoacido. En la descarboxilaci6n se libera anhidrido carb6nico de la base
de SCHIFF.

Lo que puede sucederle al esqueleto carbonado es variable segun los dis
tintos aminoacidos. Son pocos los productos de desaminaci6n que al
mismo tiempo son intermediarios de las vias metab6licas centrales (piru
vato, 2-oxoglutarato, oxalacetato). Otros esqueletos carbonados se trans
fieren al metabolismo intermediario a traves de vias degradativas especia
les. Excede al marco de esta exposici6n describir todas las vias degradati
vas. Como ejemplo representativo se da en la figura 14.17 la degradaci6n
de la leucina. Merece una consideraci6n especial el 3-hidroxi-3-metilglu
taril-CoA; este compuesto es un producto intermediario importante de la
sintesis de los esteroides y de los carotenoides.





15. Constancia, modificacion y ... .~..

transferencia de la informaci6If':~d';';/

genetica

Todos los seres vivos se parecen a sus antecesores en la mayorfa de las
caracterfsticas. EI mantenimiento de las caracterfsticas especfficas, esto
es, la constancia de las caracterfsticas a traves de las generaciones, es 10
que se denomina herencia.

La genHica se ocupa del estudio de la transmision de las caracterfsticas y
de las leyes de la herencia. A cada caracterfstica Ie corresponde un gen
como portador de la informacion. Ya en la genetica clasica se localizaron
los genes en los nucleos celulares. Tambien pudo establecerse que los
genes deben estar ordenados linealmente. Durante mucho tiempo se creyo
que la informacion hereditaria iba ligada al componente proteico del
nucleoplasma. Cuando se consiguio una transferencia de un caracter con
el DNA (vease transformacion) se alcanzo el convencimiento de que los
cromosomas, compuestos en todos los organismos por DNA, son el sus
trato ffsico de las caracterfsticas hereditarias.

Primero se demostro en insectos, y luego en microorganismos, que la
expresion de las caracterfsticas hereditarias se debe a la accion de los enzi
mas. En los microorganismos se pudo tomar a los enzimas como una
caracterfstica bioqufmica exactamente definible. La "hipotesis un gen 
un enzima" indica que un gen contiene la informacion necesaria para la
sfntesis de un determinado enzima 0, de forma mas exacta, que un gen
estructural codifica a una cadena polipeptfdica determinada. La modifica
cion de un gen por mutacion conduce a una perdida del enzima 0 a una
modificacion en sus caracterfsticas, y por tanto, a un caracter modificado.
El gen se pone de manifiesto a traves de la mutacion. La genetica se basa
en el estudio de las diferencias en los caracteres fundamentados en las for
mas altemativas (alelos) de un mismo gen. EI estudio de los problemas
geneticos va ligado por tanto a los mutantes. La cepa bacteriana aislada
del ambiente natural se denomina tipo silvestre y la cepa derivada por
mutacion se denomina mutante.

Los microorganismos presentan grandes ventajas como objetos para el
estudio de los problemas geneticos: pueden estudiarse un gran numero de
individuos en poco tiempo y en un espacio limitado. Las bacterias pene
traron en la investigacion genetica cuando se superaron unos viejos pre
juicios.

."
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15.1 Mutaci6n y mutagenesis

15.1.1 EI caracter no direccional de la mutaci6n

El hecho de que los microorganismos tambien pudieran variar de forma
discontinua sus caracteristicas hereditarias y de que podian mutar se fue
implantando poco a poco. Anteriormente al desarrollo de la tecnica de los
cultivos puros se aceptaba en muchos circulos (NAGEL!, ZOPF) que las bac
terias tenian forma y caracterfsticas fisiologicas variables. Se penso que el
gran numero de bacterias que pueden encontrarse en los ambientes natu
rales debian ser el reflejo de distintos estadios del cicio vital de un peque
no numero de especies (pleomorfismo). Frente a ellos, COHN y KOCH
defendian el monomorfismo en base a una serie de metodos mejorados y
a los conocimientos adquiridos en sus investigaciones con cultivos puros,
segun los cuales las bacterias podian diferenciarse y cIasificarse en base a
sus caracteristicas morfologicas y fisiologicas estables. Habia tambien que
aprender a diferenciar entre el genotipo y el fenotipo en las bacterias.
Como genotipo se designa el sustrato genetico de una celula y frente a el
se situa su expresion 0 fenotipo. La manifestacion del fenotipo depende
de las condiciones ambientales para un mismo genotipo.

EI termino "mutacion" fue acunado por DE VRIES debido a sus investiga
ciones acerca de la variacion genetica de las plantas, haciendo referencia
al "cambio brusco hereditario en los caracteres". BEIJERINCK traslado este
termino a las bacterias.

Las variantes mas significativas entre las bacterias eran aquellas que se
habian producido por influencia de un toxico. A estas celulas resistentes
frente a un veneno se las considero durante mucho tiempo como produc
to de una adaptacion. Resulto diffcil diferenciar entre una adaptacion
fenotipica frente a condiciones ambientales modificadas, de una modifi
cacion genotipica, aunque este criterio sea sencillo. La adaptacion feno
tipica la realizan todas las celulas de un cultivo simultaneamente, mien
tras que una modificacion genotipica la realizan siempre tan solo unas
poeas celulas de un cultivo; como consecuencia de una adaptacion al
medio, por ejemplo, las celulas que se han vuelto genotipicamente resis
tentes frente al toxico crecen mas deprisa que la cepa original y resultan
seleccionadas.

Se planteo tambien la cuestion de si la modificacion genotipica se debia al
medio de seleccion y si era orientada en un sentido determinado, 0 si la
mutacion era dependiente del medio y no direccional. La teorfa expuesta
por LAMARCK acerca de la heredabilidad de caracteristicas adaptativas no
podia sostenerse en el caso de los organismos superiores. Habian triunfa
do las ideas de DARWIN segun las cuales los nuevos tipos y especies apa-
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reeerfan por mutaeiones independientes del medio ambiente con una pos
terior seleeeion de aquellos tipos mejor adaptados. Varios experimentos
que levantaron gran expeetaeion demostraron que las mutaeiones en las
baeterias tambien eran espontaneas y no direeeionaies. De estos experi
mentos clasieos presentaremos aquf tan solo uno; es faeil de eomprender
y demuestra la teenica de los caleos actualmente muy practicada en todos
los laboratorios.

Seleccion indirecta de mutantes por transferencia con calcos. El expe
rimento de seleecion de LEDERBERG (1952) resiste cualquier objecion. En
esta experiencia se empleo por primera vez la tecnica de los caleos, actual
mente muy utilizada. Sobre una superficie de agar con colonias crecidas
se aprieta un caleo recubierto con terciopelo y de un diametro algo infe
rior al de la placa de Petri. Los pelos del terciopelo quedan asf cargados
de un inoculo. Si se presiona entonces con este caleo sobre una placa de
agar no inoculada se transferiran todas las eolonias y con la misma dispo
sicion.

G
J~L 10Scelulas 102 celulas 'J)

• •
@

.~ : o·...: : ..- . .. .. .- .. ... . . .. . ..
~ ~

~~

00. . -:. .- . -. .. .... .. .
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Fig. 15.1 Demostraci6n del caracter no direccional de la mutaci6n en bacte
rias empleando el metodo de los calicos ("refJlica plating"). Aclaraciones en el
texto.
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A partir de un cultivo confluente de bacterias sensibles a los fagos (placa
L Fig.15.I) se trasladaron las celulas con ayuda del calco a placas de agar
normales (II) y a placas inoculadas previamente con fagos (III). Despues
de incubar aparecieron algunas colonias resistentes. Se tomaron las cetu
las de la placa normal (II) de una zona que correspondia a la de las colo
nias resistentes a los fagos de la placa que los contenia. Se dejaron crecer
las celulas y de nuevo se sembraron sobre una placa, se incubaron y se
transfirieron a una pareja de placas (normal e inoculada con fagos). El pro
ceso se repiti6 varias veces; de este modo se consigui6 una suspensi6n de
mutantes resistentes al fago que nunca habia estado en contacto con el.
Este experimento proporciona una demostraci6n irrefutable de que los
mutantes resistentes se producen de forma espontanea sin entrar en con
tacto con el agente selectivo.

15.1.2 Mutaciones espontaneas e inducidas

Mutaci6n espontanea y tasa de mutaci6n. En una poblaci6n bacteriana
aparecen regularmente mutaciones, sin ninguna inferencia experimental;
se denominan mutaciones espontaneas y las celulas implicadas como
mutantes espontaneos. La frecuencia de mutantes es diferente para cada
caracteristica individual, y oscila entre 10-4 hasta 10-11 • El numero de
mutantes que se encuentra en una poblaci6n dada depende de la tasa de
mutaci6n, de las condiciones ambientales, de la edad de la suspensi6n y
de otros factores. Se denomina tasa de mutaci6n a la probabilidad de que
se de una mutaci6n por celula y par generaci6n. La tasa de mutacion es
constante para tasas de crecimiento elevadas y se determina generalmen
te en celulas que esten creciendo exponencialmente y bajo condiciones
6ptimas. La tasa de mutaci6n espontanea para un gen determinado se
encuentra alrededor de 10-5, para un par de nucle6tidos determinados alre
dedor de 10-8•

Mutaciones silenciosas. De la propia degeneraci6n del c6digo genetico
resulta claro que no todas las mutaciones que aparezcan de esta forma ten
gan que expresarse fenotipicamente. Una modificaci6n en la tercera base
de un triplete no tendra consecuencias en muchos casos. Se habla en estos
casos de mutaciones silenciosas. Pero el intercambio de la primera 0 la
segunda base del triplete tampoco tiene por que conllevar consecuencias
drasticas. A pesar de que las estructuras de orden superior de una protei
na (estructura terciaria y cuatemaria) esten determinadas por la estructura
primaria (secuencia de aminoacidos), los aminoacidos individuales tienen
una importancia variable en cuanto a la estructura de la proteina y con ella
de su funci6n. Por ejemplo, la transici6n AUC ~ GUC conduciria a la
sustituci6n de una isoleucina por una valina, esto es a la sustituci6n de un
grupo lip6filo por otro. Por el contrario, el cambio de CUU a CCU supon-
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drfa la modificaci6n de la leucina por la prolina. Esta sustituci6n tiene
como consecuencia la formaci6n de un angulo en la cadena polipeptfdica
y puede modificar profundamente las estructuras de orden superior.
Resulta por tanto comprensible que en un grupo de mutantes modificados
en el mismo gen estructural de un enzima puedan darse muchas gradacio
nes en cuanto a la actividad enzimatica, desde una perdida de la actividad,
practicamente no detectable. hasta una inactividad total del enzima.

Retromutacion 0 reversion. Por 10 que hemos visto hasta ahora, queda
claro que los mutantes pueden retromutar a las caracterfsticas de la cepa
silvestre. Se diferencia entre: (I) revertientes, cuando en el mismo gen la
segunda mutaci6n restablece exactamente el mismo genotipo; y (2) cuan
do se establece que se mantiene la mutaci6n original y la segunda muta
ci6n se ha dado fuera dellugar del gen inicial (intra 0 extragenico) y se
reinstaura el fenotipo original. A este segundo grupo pertenecen los nm
tantes supresores. En ellos se suprime indirectamente el defecto original
por una nueva mutaci6n. Esto sucede, pm ejemplo, por modificaci6n del
anticodon del RNA de transferencia (vease pag. 41), que ahora reconoce
el codon mutante falso e incorpora al aminoacido correcto en la cadena
polipeptfdica. Como normalmente existe mas de un RNAt para cada ami
noacido (vease pag. 41) los mutantes supresores tienen en general un cre
cimiento mas lento frente al tipo silvestre, ya que de vez en cuando se
incorpora un aminoacido err6neo.

15.1.3 Tipos de mutaciones

Desde el punto de vista de la estructura molecular pueden diferenciarse
tres tipos de mutantes, esto es, las mutaciones puntuales, las deleciones e
inserciones, y las mutaciones por desplazamiento del patr6n de lectura.

Mutaciones puntuales. Se caracterizan por un intercambio de bases. Si
una base purica (p. ej. adenina) es sustituida por otra base purica (p. ej.
guanina) 0 bien una pirimidfnica (p. ej. timina) es sustituida por otra piri
midinica (p. ej. citosina) se habla de una transici6n. Por el contrario, si la
sustituci6n de bases tiene como consecuencia la sustituci6n de una purina
por una pirimidina, se habla de una transversi6n. El producto de una muta
ci6n puntual es por 10 generalla sustituci6n de un codon "con sentido" por
otro de "sentido cambiado" ("missense") y la aparici6n de un polipeptido
con un aminoacido cambiado. Tambien puede suceder que el cambio de
bases pase un codon con sentido a otro "sin sentido" ("nonsense") que
de la sefial para una tenninaci6n temprana de la traducci6n y una sintesis
de una proteina incompleta. Para las mutaciones puntuales es caracteJistica
una elevada tasa de reversi6n.
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Deleciones e inserciones. Una mutacion par delecion conduce ala perdida
de una 0 varias bases en el DNA. La extension de la delecion puede ser
amplia y abarcar a varios genes. Como consecuencia, una delecion no puede
reponerse normalmente par una segunda mutacion (reversion). Lo mismo es
valido para una mutacion por insercion, cuya consecuencia es la insercion
de una 0 varias bases en el gen, con 10 que se inactiva su actividad.

Mutaciones por desplazamiento del patron de lectura. EI patron de lec
tura de un gen esta muy bien definido. En la traduccion del RNAm el ribo
soma se une en una situacion proxima al codon de iniciacion AUG en una
secuencia de unos 9 pares de bases (caja de SHINE-DALGARNO) que es
complementaria al extrema 3' del RNAr 16S. La traduccion se realiza a
partir del codon de iniciacion con un patron continuo de tres bases, y cada
uno codifica para un aminoacido.

Las mutaciones par desplazamiento del patron de lectura (mutacion
"frame-shift") resultan de la intercalacion 0 la perdida de bases aisladas, y
en este sentido representan un caso excepcional de mutaciones por inser
cion 0 delecion (Fig. 15.2). En la mutacion por desplazamiento del patron
de lectura se lesiona el marco de lectura de un gen, y segun la posicion de
la mutacion la celula forma protefnas no funcionales 0 con actividad cata
Utica muy disminuida.

Lys Ser Pro Ser Leu Asn Ala
~~,------A----,~,------A----,~,------A----,

A A If:~~ u C CAe A C U A A/! Gee

A A G G U C C A U CAe U U A AUG Gee

~~~~~ ~

Lys Val His His Leu ~ Ala

perdida de una A inserci6n de una G

normal

doble mutante

Fig. 15.2 Desplazamiento en la distribuci6n de los tripletes de la secuencia
nucleotidica por una mutaci6n de desplazamiento en la paula de lectura (muta
ci6n "frame-shift"). EI bacteri6fago T4 es capaz de producir Iisozima. Este enzima
viene codificado por un gen fagico. En la parte superior se da un trozo de la secuen
cia normal de bases del tipo salvaje con los aminoacidos correspondientes. La fila
inferior presenta la secuencia de bases de un lago doble mutante, el cual se ha des
viado del tipo salvaje por doble tratamiento con proflavina. Mediante la perdida de un
nucle6tido se ha suprimido la primera base (A) del segundo triplete. A partir de dicha
posici6n todos los tripletes estan mal leidos; se ha producido un desplazamiento en
la parte de lectura. Tras la inserci6n de una G al final del quinto triplete falso vuelve
a leerse con correcci6n la secuencia de bases del pr6ximo triplete. La secuencia de
bases del doble mutante s610 se diferencia pues de la del tipo salvaje por los triple
tes segundo al quinto. Si los aminoacidos codificados por dichos tripletes no son
esenciales para la funci6n de la proteina, la segunda mutaci6n ha restablecido las
propiedades (fenotipo) del tipo salvaje (supresi6n genica).
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Polaridad. Si como consecuencia de una mutaci6n puntual, deleci6n a
inserci6n, tiene lugar la aparici6n de un codon de paro (stop) y con ella
una interrupci6n adelantada de la traducci6n, se provoca una separaci6n
del ribosoma del RNAm. Segun la extensi6n del RNAm no traducido los
genes siguientes tampoco se traducinin 0 10 haran muy d6bilmente de
forma gradual. Este efecto se denomina polar. Si la traducci6n se inte
rrumpe al principio de un gen (extremo 5') se manifiesta con mas inten-

Tab. 15.1 Agentes mutagenicos y su modo de acci6n.

Mutageno
(abreviatura)

5-bromouracilo
(BU)

2-aminopurina
(AP)

acido nrtrico

hidroxilamina

etilmetanosulfonato
(EMS)

N-metil-N-nitro-N
nitroso-guanidina
(NMG)

anaranjado de
acridina

radiacion ultravioleta
(UV)

rayos X

Estructura

H
I
N
II

O=N-N-C-N-N02
I I

CH3 H

longitud de onda 254 nm

longitud de onda 5 nm

Accion

sustitucion de la timina
por apareamiento con
guanina

sustitucion de la adenosina
por apareamiento con
citosina

desaminacion, enlaces
entre cadenas

hidroxilacion de citosina

alquilacion de purinas
transiciones

sfntesis de metilguanina
durante la replicacion
transiciones, frecuentemente
mutaciones multiples

mutaciones de corrimiento
del patron de lectura por
intercalacion

dimeros de pirimidina
faUos en la reparacion

roturas del DNA mono
y bicatenario
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sidad sobre la expresion de los genes siguientes, el efecto polar es mayor
que si la interrupcion se da al final de un gen (extremo 3').

15.1.4 Agentes mutagenos y su acci6n

Si se tratan las celulas con agentes mutagenos se incrementa la frecuen
cia de los sucesos mutacionales. Se habla entonces de una inducci6n de
las mutaciones, y de las eelulas asf resultantes como mutantes induei
dos. Como mutagenos se utilizan agentes quimicos, ffsicos 0 biologieos
(Tab. 15.1). Su modo de aeeion se pone de manifiesto en los siguientes
parrafos con ejemplos escogidos.

Analogos de bases. Los analogos de bases son antimetabolitos. Algunos
amllogos de bases son tan semejantes a las bases puricas y pirimidfnicas
normales, que son captados por la celula e incorporados a su DNA. Alii
cumplen con la funcion de las bases normales; no obstante. en compara
cion con las bases normales tienen una mayor tendencia a unirse en la
replicacion del DNA a una pareja erronea. Dos antimetabolitos utilizados
frecuentemente en la mutagenesis son el bromouracilo (BU) y la 2-ami
nopurina. El bromouracilo es una moIecula analoga estruetural de la timi
na y se incorpora en su lugar en la cadena del DNA, esto es, como pareja
de la adenina. El bromouracilo se tautomeriza con mas frecuencia a la
forma enolica que la timina. En la replicacion de una cadena que conten
ga BU, este se apareara en su fonna enolica con la citosina y conduce
entonces a la incorporacion de guanina en lugar de adenina. Asf se deter
mina que en algunos casos la pareja de bases AT sea sustituida por la CG.
La 2-aminopurina se incorpora en lugar de la adenina y tiene una accion
semejante. Este tipo de modificaeiones que suponen la sustitucion de una
purina por otro derivado de la purina (A -7 G) 0 de una pirimidina por otra
(C -7 T) se denominan transiciones.

Modificaci6n qufmica de las bases. Muchos agentes mutagenos actuan
por modificacion qufmica de las bases contenidas en el DNA y conducen
secundariamente a fallos en la replieaeion. Una modificaeion perfecta
mente determinada es la desencadenada por el nitrito. El acido nftrico
desamina la adenina, la guanina 0 la citosina sin romper 0 modificar de
otra forma a la cadena polinucleotidica. Por sustitucion del grupo amino
mediante un grupo hidroxilo se transforma la adenina en hipoxantina,
se aparea con la citosina en lugar de la timina y conduce asf a una tran
sicion AT -7 GC. Si la citosina se desamina a uracilo se apareara con
la adenina en lugar de con la guanina y conducira a una transicion
GC-7 AT. La guanina transformada en xantina sigue apareandose con la
citosina. La desaminacion de G no da lugar, en consecuencia, a ninguna
mutacion.
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La hidroxilamina reacciona preferentemente con la citosina y la modifi
ca de forma que se aparea con la adenina; determina par tanto tambien
transiciones del tipo CG ~ TA.

Agentes alquilantes. EI etil y el metilmetanosulfonato, el dimetil y el
dietilsulfato, la etilenimina, las mostazas azufradas y nitrogenadas, as!
como la N-metil-N'-nitro-N-nitroso-guanidina se cuentan entre los agen
tes mutagenos mas efectivos. Par ejemplo, el etilmetanosulfonato etila
preferentemente el Momo N-7 de la guanina. La 7-alquilguanina se escin
de de la cadena del DNA, provocandose un hueco en la cadena. En la
siguiente replicaci6n se incorporara frecuentemente una base err6nea.

Colorantes intercalante~. La prot1avina y otros colorantes de acri
dina actuan de otro modo. La molecula de acridina se intercala apa
rentemente entre bases vecinas de la cadena de DNA e incrementa su
separaci6n (intercalacion). Esta modificaci6n esterica puede expre
sarse en la replicaci6n del DNA de dos modos distintos. Durante la
replicaci6n puede conducir ala perdida de un nucle6tido (deleci6n) 0

a la intercalaci6n (inserci6n) de un par de bases adicional. Este tipo

Longitud de onda A en nm

Fig. 15.3 Fundamento de la utilizacion de lamparas de mercurio de baja pre
sion para la mutagenesis y eliminacion de microorganismos. La curva de absor
cion de los acidos nudeicos y la curva espectral de accion de inactivacion celular tie
nen un maximo a 260 nm. En esta zona de longitudes de onda la lampara de Hg tiene
una banda amplia de emision (254 nm). Esta lampara de HV actua destruyendo ger
menes (germicida).
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Fig. 15.4 Representaci6n esquematica de la alteraci6n provocada en el DNA
por irradiaci6n con ultravioleta y de los procesos de la fotorreactivaci6n y de
la reactivaci6n en la oscuridad. Vease texto y apartado 15.1.6.

de mutaci6n tiene consecuencias muy importantes. Conduce a un des
plazamiento del patr6n 0 marco de lectura descrito anteriormente
(Fig. 15.2).

Luz ultravioleta y radiaci6n ionizante. La luz ultravioleta, los rayos X
y otras radiaciones ionizantes tienen una acci6n letal y una acci6n muta
genica sobre los microorganismos. No obstante, su acci6n especffica min
esta poco aclarada. De la concordancia entre la curva de absorci6n de los
acidos nucleicos y de la curva de acci6n a 10 largo del espectro en cuanto
a la letalidad y a la frecuencia de mutantes, puede concluirse que la radia
ci6n UV afecta principalmente a los acidos nucleicos. EI mas efectivo es
el ultravioleta pr6ximo alrededor de los 260 nm (Fig. 15.3). Los dafios son
pequefios. La lesi6n por UV afecta preferentemente a las bases pirimidf
nicas. Par ejemplo, dos bases de timina vecinas quedan unidas por un
enlace covalente. Los dfmeros de timina determinan entonces fallos en la
replicaci6n (Fig. 15.4).

Transposones. EI metodo de obtener mutaciones con ayuda de transpo
sones va ganando importancia en genetica bacteriana como tecnica estan
dar. Los transposones (elementos Tn) son cadenas dobles de DNA cortas,
que abarcan mas de 2000 pares de bases y por 10 general codifican para la
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resistencia frente a un antibi6tico, en casos excepcionales incluso para
varios de ellos. Los transposones tienen la propiedad de "saltar" en el
interior de un genoma, 0 tambien entre el cromosoma bacteriano y un
plasmido, integrandose en alguno de los muchos lugares del genoma
(vease pag. 515). Si un transpos6n se integra en un gen estructural del cro
mosoma se interrumpira la secuencia de nucleotidos del gen, 10 que tiene
como consecuencia que la informaci6n genetica del gen estructural no se
reHeje en un polipeptido funcional. Los transposones se utilizan primaria
mente para establecer mutantes por inserci6n.

Como los transposones no son capaces de replicarse de forma aut6noma,
es necesaria una molecula transportadora (vehfculo 0 vector) que 10 lIeve
de una celula bacteriana a otra. Los plasmidos y los bacteri6fagos son
vehfculos apropiados. En este contexto es digno de menci6n que el coli
fago Mu ("mutator phage") posee, al igual que un transpos6n, la posibili
dad de integrarse en muchos lugares distintos del cromosoma bacteriano
y por tanto de desencadenar mutaciones. Por ello se denomin6 tambien al
fago Mu como "transpos6n gigante" y se utiliza de forma rutinaria en la
mutagenesis de cepas de E. coli.

Mutagenesis dirigida. Los metodos de mutagenesis in vivo indicados
hasta el momenta conducen a mutaciones al azar (mutaciones no dirigi
das). Gracias a la tecnica del DNA recombinante y a que se dispone de
metodos para la determinaci6n de la secuencia del DNA y para sintetizar
nucle6tidos (apartado 15.5), es actualmente posible generar a nivel mole
cular, in vitro, mutaciones dirigidas en fonna de deleciones, inserciones 0

sustituciones de bases especfficas en un determinado Iugar de un frag
mento de DNA. Un gen mutado de este modo puede introducirse con
ayuda de un vector (plasmido 0 fago) en la celula y se puede analizar eI
efecto de la mutaci6n. Las herramientas de la mutagenesis in vitro se pre
sentan en el apaltado 15.5 de Tecnica molecular de clonaci6n.

15.1.5 Expresi6n y selecci6n de determinados
fenotipos mutantes

Expresi6n de la mutaci6n. La expresi6n de la mutaci6n en el fenotipo va
Iigada a una serie de procesos que requieren ocasionalmente varias divi
siones celulares segun los tipos celulares y de mutaci6n. Si en una celula
tiene lugar una mutaci6n que represente una ganancia, como par ejemplo
la reversi6n de un mutante auxOtrofo (que requiere un aminoacido) a Ia
prototrofia (recuperaci6n de la capacidad para sintetizarlo), no tendra
lugar ningun retraso en la expresi6n de la mutaci6n en el fenotipo en con
diciones apropiadas. Por el contrario. una mutaci6n que represente una
perdida, como la auxotroffa por un aminoacido, esto es, la incapacidad de
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Fig. 15.5 Representaci6n esquematica
de la segregaci6n de los nucleos en la
multiplicaci6n de una bacteria multinu
cleada. Hasta la tercera divisi6n no aparece
un cion geneticamente puro. La expresi6n
de la mutaci6n en el fenotipo puede requerir
mas generaciones hasta que se de una
"diluci6n" del material procedente de la celu
la materna.

sintetizar un aminmicido determinado, no podni reconocerse hasta trans
currido un perfodo de crecimiento a 10 largo de varias generaciones. Este
retraso en la expresi6n de la mutaci6n en el fenotipo se basa en que la
mutaci6n determina que sea imposible la nueva sfntesis del enzima clave,
pero que el enzima aun presente es todavfa activo. Tan s610 cuando este
se haya "diluido" suficientemente a 10 largo de varias divisiones celulares
podni reconocerse esta caracterfstica. En las celulas con varias copias del
cromosoma hay que diferenciar igualmente entre mutaciones par ganan
cia 0 perdida de caracterfsticas. Asf, Escherichia coli a elevadas tasas de
crecimiento en medios ricos contiene en promedio cuatro cromosomas por
celula (apartado 2.2.1).

En una mutaci6n por ganancia domina la informaci6n del cromosoma
mutado; provoca inmediatamente la sfntesis del nuevo enzima y la expre
si6n en eI fenotipo es inmediata. Si tiene lugar una mutaci6n par perdida
en una celula multinuclear este caracter sera recesivo. A 10 largo de varias
divisiones celulares sucesivas los nucleos se iran distribuyendo en distin
tos individuos (segregacion nuclear, Fig. 15.5). Hasta que no aJlarezca
una celula en la que todos los nucleos tengan aI gen mutado no empezara
a ser efectivo el defecto en esta celula. La descendencia de esta celula
representa un cion geneticamente puro.

Seleccion de mutantes. Los mutantes resistentes frente a antibi6ticos,
inhibidores 0 bacteri6fagos (Tab. 15.2) pueden identificarse facilmente.
EI agente afiadido para su reconocimiento permite sobrevivir unicamen
te al mutante resistente e impide el desarrollo de las celulas silvestres.
Existen pocos mutantes que puedan reconocerse directamente sobre los
medios de cultivo s6Iidos habituales debido a modificaciones en la pig
mentaci6n, a un crecimiento colonial modificado 0 a otras caracterfs
ticas.
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Tab.15.2 Ejemplos para el aislamiento de distintos tipos de mutantes.

Tipo de mutante

Mutantes resistentes
Frente a inhibidores, antibi6ticos,
t6xicos 0 bacteri6fagos

Mutantes auxotr6ficos
Defectuosos en la sintesis de
vitaminas, aminoacidos,
acidos nucleicos u otros
constituyentes celulares

Mutantes catab61icos
Defectuosos en un enzima de la
degradaci6n del sustrato. Deficiencia
en la fuente de carbona 0 energia

Mutantes dependientes de la
temperatura
Se modifica la respuesta frente a la
temperatura de la formaci6n 0 la
estructura de una proteina, de modo
que resiste temperaturas superiores
(resistente a la temperatura) 0 que
manifiesta una sensibilidad frente
al calor (sensible a la temperatura)

Mutantes en la regulaci6n
Modificados en la tasa de sintesis de
uno 0 varios enzimas de una via
metab6lica

Metodo de selecci6n 0 enriquecimiento

Siembra en placa de un gran numero de
celulas (> 108 ) en medios de cultivo que
contienen al agente leta!. Los mutantes
resistentes, que no captan al inhibidor 0 10
destoxifican, sobreviven y forman colonias

Utilizaci6n de la tecnica de la penicilina
para matar las celulas silvestres;
siembra de las celulas supervivientes sobre
medios de cultivo que contienen trazas
del metabolito que no pueden sintetizar
los mutantes aux6trofos. Los mutantes
se reconocen por desarrollar colonias
puntiformes. En ausencia del nutriente
no pueden crecer (Fig.15.8)

Enriquecimiento por la tecnica de la
penicilina. Metodo directo de selecci6n:
utilizaci6n de medios indicadores (p. ej.
eosina-azul de metileno, X-gal, rojo neutro,
cristal violeta) en los que por ejemplo los
mutantes productores de acidos provocan un
cambio en la coloraci6n. Metodos indirectos
de selecci6n: reconocimiento de colonias
puntuales (Fig. 15.8)

Enriquecimiento por cultivo a temperaturas
que suponen una ventaja para el mutante
frente a la cepa silvestre.
Utilizaci6n de la tecnica de la
penicilina (si es posible)

Mutantes, cuya sintesis enzimatica ya no esta
sometida como en la cepa silvestre a la
inducci6n/represi6n (apartado 16.1.1 y 16.1.2),
sino que forman los enzimas catab61icos 0
biosinteticos de forma constitutiva, pueden
enriquecerse por:
- cultivo continuo con el sustrato como factor

limitante
- crecimiento alternativo sobre dos sustratos
- crecimiento en presencia de un

antimetabolito, que inhibe el crecimiento
de las celulas silvestres
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Fig. 15.6 Diferenciaci6n y aislamiento de mutantes bioqufmicamente defecti
vos. Las tres placas de Petri dan el resultado de un experimento para la identifica
ci6n de mutantes de Alcaligenes eutrophus que hayan perdido la capacidad de cre
cer sobre fructosa (Fruc-). EI medio de cultivo de las placas A y B contiene lactato;
sobre el crecen las celulas del tipo silvestre y los mutantes igualmente bien. EI medio
C contiene unicamente fructosa; sobre el no crecen los mutantes. Despues de un
enriquecimiento por una tecnica de la penicilina modificada se sembr6 sobre la placa
A una mezcla de mutantes y celulas silvestres (placa de partida, maestra 0 "master
plate"). Una vez las celulas individuales desarroliaron colonias, se transfirieron a B y
C mediante calcos. Las celulas fructosa negativas se reconocen porque s610 crecen
sobre B y no sobre C. La incapacidad de utilizar fructosa se basa en estos mutantes
en un defecto en la 2-ceto-3-desoxi-6-fosfogluconato-aldolasa. Las colonias defec
tuosas se han marcado con flechas. Para reconocer y aislar mutantes aux6trofos
para aminoacidos se sigue el mismo metoda (Fotos I. SAMMLER).

Otras caracterfsticas modificadas pueden ponerse de manifiesto afia
diendo indicadores y colorantes. La identificaci6n de mutantes que se
diferencian de las celulas maternas por tener mas 0 menos requeri
mientos nutritivos supone la comparaci6n del crecimiento sobre dos
medios de cultivo distintos. Si, por ejemplo, un mutante es incapaz de
sintetizar el aminoacido leucina, pudiendolo formar la cepa silvestre
materna, unicamente podra crecer sobre un medio de cultivo al que Ie
hayamos afiadido leucina. Se habla entonces de un mutante de tipo
aux6trofo, mutante que requiere leucina (Leu -), tambien llamado
mutante pOl' perdida 0 por defecto, y en contraposici6n se denomina a
la cepa silvestre como prototrofa (Leu+) con respecto al requerimiento
por leucina. Si los mutantes Leu- se encuentran en una suspensi6n mez
clados con las celulas salvajes prototrofas podran diferenciarse ambos
tipos comparando el crecimiento sobre dos medios de cultivo distintos.
En la figura 15.6 se aclaran los metodos habituales para reconocer a
estos mutantes.

Enriquecimiento de mutantes. Tal como se indica en la pag. 496 la tasa
de mutaci6n para muchas caracterfsticas es enormemente baja. Para la
mayorfa de las caracterfsticas metab6licas consideradas hasta el momen
to se encuentra entre 10-10 y 10-5• Si la frecuencia de mutaci6n fuese de
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Suspension de Escherichia coli

lnduGci6n de mutaciones

Mezcla de celulas de tipo silvestre muertas, de celulas de tipo silvestre vivas y de unas pocas celu
las vivas "premutadas"

Crecimiento en un media de cultivD (media completo) en el que tanto crecan las celu
las de tipo silvestre como los mutantes

Expresion de fenotipo de los mutantes

CultiVQ en un media minima que contenga penicilina (aproximadamente 100 E/ml)

Eliminaci6n selectiva de las celulas de tipo silvestre que S8 hallan en crecimiento

Eliminaci6n de la penicilina (mediante lavado 0 anadiendo penicilinasa), siembra en
agar nutritivQ rico y formacion de colonias

EI numero de colonias de las celulas de tipo silvestre supeNivientes ha disminuido considerable·
mente

Transferencia paralela de cada una de las colonias a un medio minimo complete
(siembra par replica)

Las celuJas de tipo silvestre crecen en ambos medias, mientras que los mutantes auxotr6ficos s610
crecen en el medio completo. Se inoculan los mutantes.

Fig. 15.7 Metoda de la penicilina para enriquecer y aislar mutantes auxotrofi
cos de Escherichia coli 0 de otras bacterias que tambien sean sensibles a la
penicilina.

10-8 habria que investigar 100 millones de celulas, 0 bien entre su des
cendencia, para encontrar al nuevo mutante. A pesar de que la frecuen
cia de mutacion puede ser bastante superior despues de una mutagenesis
con agentes muuigenos, el trabajo en la busqueda de mutantes por perdi
da de una caracterfstica es aun considerable. Por ello, se realiza primero
un enriqllecimiento de mlltantes, anterior a la seleccion directa.

El enriquecimiento de mutantes auxotrofos se basa en el principio de
someter la suspension de celulas a unas condiciones bajo las cuales no
puedan crecer los mutantes buscados, perc si las celulas prototrofas que
pueden ser entonces eliminadas. Esto puede conseguirse mediante
agentes que actuen unicamente contra celulas en crecimiento y que no
influyan para nada sobre las celulas "en reposo" que no esten crecien
do. Al eliminarse el agente letal y aiiadir los factores de crecimiento
necesarios podnin desarrollarse las celulas auxotrofas. Para el enrique
cimiento de mutantes auxotrofos de Escherichia coli se utiliza la peni
cilina 0 su derivado, la ampicilina. Esta mata a las celulas silvestres en
crecimiento y permite que sobrevivan las celulas mutantes en repose
(vease Fig. 15.7).
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Fig. 15.8 Colonias silvestres (de tamaiio normal) y colonias puntuales ("pin
point") de un mutante auxotr6fico defectivo de Escherichia coli. EI medio de cul
tivo contiene glucosa en exceso (0,4%) y caldo nutritivo ("nutrient broth") en muy baja
concentraci6n (0,005%); asf se limila el crecimiento del mutante, que requiere una
sustancia que contiene el caldo nutritivo.

Despues de la mutagenesis y varias horas de crecimiento se incuba la suspensi6n bacte
riana en un medio de cultivo con glucosa y sin nitr6geno. para que las celulas consuman
aquellos compuestos de nitrogeno solubles de los que aun dispongan. Al cabo de varias
horas se aiiade penicilina y sulfato amonico. incubandosc de 30 a 90 minutos. Las celu
las maternas prototrOficas creeen y mueren por accion de la penicilina; los mutantes
auxotrofos para los aminoacidos no crecen y no son lesionados. Se elimina la penicili
na de esta suspension por lavado 0 por adicion de pellicilinasa y se siembra por liltimo
sobre una placa de agar suplementado con los aminoacidos. Entre las celulas que hayan
crecido ahi se encontrara un porcentaje elevado de auxotrofos junto a prototrofos que
hayan sobrevivido al tratamiento con penicilina. Con bacterias resistentes h"ente a la
penicilina se pueden utilizar otros antibioticos (novobiocina, cicloserina. colistina. kana
micina). Otros metodos para diminar selectivamente a las celulas en crecimiento utili
zan las "sintesis letales".

Mediante estos trucos, u otms analogos (p. ej. selecci6n de mutantes
"pin-point", de colonias puntuales) (Fig. 15.8), pueden enriquecerse y
aislarse distintos tipos de mutantes: mutantes con Iesiones en eI trans
porte 0 en la degradaci6n de sustratos, Iesiones en eI metabolismo inter
mediario, sensibles a la temperatura ("Ietales condicionales"). Acerca
de la tecnica para el aislamienlo de celulas modificadas en Ia regulaci6n
metab6lica insistiremos mas adelante. La tabla 15.2 da una visi6n de
conjunto de los metodos utilizados para la selecci6n y el reconocimien
to de distintos tipos de mutantes, incluidos los tipos defectuosos en Ia
regulaci6n.
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15.1.6 Reparaci6n del DNA

EI DNA esta sometido permanentemente a la acci6n de enzimas celulares,
que puedcn conducir a modificaciones (alquilaci6n, despurinizaci6n, frag
mentaci6n), y a la de las radiaciones de alta 0 baja energfa (de la luz, de
is6topos radioactivos en piedras, edificios 0 alimentos). La vida se ha
desarrollado durante miles de millones de anos conjuntamente con las
radiaciones. Resultarfa por tanto extrano que no se hubiesen establecido
mecanismos celulares para reparar las lesiones en el DNA. Par 10 general
los mecanismos de reparaci6n del DNA son inducibles. Un orgallismo que
haya estado sometido a una dosis subletal de un agente que lesione al
DNA, es normalmente mas resistente que otro organismo que no se haya
tratado. De los numerosos mecanismos conocidos de reparaci6n unica
mente mencionaremos tres.

Reactivacion oscura y fotorreactivacion. En bacterias irradiadas con
UV se descubri6 que las lesiones provocadas por el DNA son parcial
mente reparables. Si se irradia una suspensi6n bacteriana con una dosis
elevada de UV se determinaran lesiones letales (mutaciones letales) en
un elevado porcentaje de celulas; si se establece inmediatamente una
incubaci6n en la oscuridad unicamente formanin colonias una fracci6n
baja de celulas. No obstante, si las celulas se irradian con luz de longi
tud de onda mas larga (320-550 nm) inmediatamente despues del trata
miento con UV sobrevivini un mimero mayor en varias potencias de
diez. En esta fotorreactivacion participa un enzima, la Ilamadafotolia
sa. Se carga energeticamente por absorci6n de la luz de longitud de
onda larga y la utiliza para romper en mon6meros a los dfmeros de timi
na (Fig. 15.4). Asf se recupera el estado inicial. Este sistema de repara
ci6n es infalible. Existe otro mecanismo de reparaci6n de las lesiones
por las radiaciones en las que no participa la luz. La reactivacion oscu
ra de las celulas se caracteriza porque se eliminan los fragmentos defec
tuosos de la cadena de DNA y se sustituyen por nucle6tidos nuevos
(reparaci6n por escisi6n). EI proceso se cataliza por una endonucleasa
correctora, que es un complejo enzimatico de los productos genicos
uvrA. B y C.

El grado de acci6n de esta reparaci6n de las lesiones por las radiaciones es
de diferente envergadura segun las distintas cepas bacterianas. La resis
tencia frente a las radiaciones de algullas bacterias (por ejemplo de
Micrococcus radiodurans) se basa en un mecanismo de reparaci6n muy
efectivo.

Reparacion SOS. Si el DNA se lesiona por dosis elevadas de agentes
mutagenos a de radiaciones. (') es inhibido en su replicaci6n por antibi6
ticos como la novobiocina y la mitomicina C, entonces la celula dispara
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una alarma. la respuesta SOS. Tienen lugar modificaciones profundas,
entre otras, la liberacion de bacteriofagos atenuados (apartado 4.2.2), un
retraso en la division celular, una respiracion disminuida, un incremento
en la degradacion de protefnas y, por ultimo, un incremento (inducido) en
la sfntesis de enzimas de reparacion. Desde el punto de vista de la regu
lacion este proceso esta dirigido por dos protefnas, LexA y RecA. RecA
desempefia normalmente un papel en la recombinaci6n genetica, que se
discutira mas adelante (apartado 15.2). LexA es una protefna que se une
al DNA (protefna represora) que se une a la regi6n del operador e impi
de la transcripci6n en RNAm (reprime). LexA actua, por tanto, como
represor de gran numero de funciones celulares. En condiciones SOS,
que se manifiestan por un incremento en DNA monocatenario, LexA
pierde su acci6n represora, porque la protefna queda sometida a una pro
teolisis y pierde su capacidad para unirse al DNA. La proteolisis se ve
estimulada por la protefna RecA, que segun recientes investigaciones no
tiene por sf misma una actividad proteolftica. A diferencia del sistema de
reparaci6n celular permanente (constitutivo) anteriormente indicado, el
sistema inducido en condiciones SOS no es infalible, sino que tiene una
elevada tasa de error (error prone-repair). Asf aparecen numerosas muta
ciones como consecuencia de reparaciones err6neas, p. ej. mutaciones
inducidas por radiaciones ultravioletas. Este es un punto de vista impor
tante cuando se emplean agentes qufmicos en la terapia contra el cancer,
que impiden por una parte la replicaci6n del DNA e inhiben asf la multi
plicaci6n celular, pero por otra parte determinan dafios importantes por
su acci6n mutagenica.

15.1.7 Prueba 0 test de mutagenicidad

Practicamente todas las sustancias que actuan sobre el DNA, cancerf
genas, tienen acci6n mutagenica. El hombre produce anualmente entre
500 y 1000 sustancias nuevas. Es un gran problema, debido al gran nu
mero de sustancias, identificar aquellas que tengan una acci6n cancerf
gena potencial. Unicamente se podrfan determinar con seguridad
mediante largos y diffciles experimentos con animales. AMES y colabo
radores han desarrollado un procedimiento bacteriano que permite iden
tificar de un modo relativamente rapido las sustancias que inducen
modificaciones 0 lesiones en el DNA y que poseen con cierta probabi
lidad propiedades cancerfgenas. EI principio de esta prueba se represen
ta en la figura 15.9.

Para incrementar su fiabilidad y sensibilidad se ha ampliado y modificado
el "test de AMES". Se emplean cepas mutantes que tienen mutaciones mul
tiples, de forma que las bacterias tienen una reacci6n hipersensible frente
a agentes mutagenos, porque no tienen sistemas de reparaci6n del DNA,
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Fig. 15.9 Test de Ames para determinar la mutagenicidad de una sustancia.
Como bacteria indicadora se utiliza una mutante auxotr61ica para la histidina de Salmo
nella Iyphimurium, que tiene una tasa muy baja de reversi6n. Las celulas se mezclan
con un extracto de higado de rata y se siembran sobre una placa de medio mineral
sobre la que no pueden crecer. EI extracto de higado tiene la lunci6n de translormar
metab61icamente a la sustancia ensayada mediante sus enzimas, tal como 10 haria el
organismo vivo, 10 que podria conllevar una conversi6n hacia la mutagenicidad. Se
embebe un papel de IHtro con la sustancia a ensayar y se coloca sobre el medio de cul
tivo. Si la sustancia a ensayar determina mutaciones, tambien habra algunas que reins
tauraran en la mutante la sintesis de histidina. Apareceran colonias de revertientes
independientes de la histidina, sobre todo en la zona de dilusi6n del mutageno.

que normalmente deberfan corregir las lesiones. La liberaci6n de un pro
fago de una bacteria lis6gena (vease apartado 4.2.2) por una sustancia
ensayada, se considera como otra indicaci6n mas de su mutagenicidad.
Este procedimiento se emplea actualmente como metodo estandar a nivel
mundial, y ha disminuido drasticamente el numero de ensayos con ani
males. La fiabilidad es muy alta: de 100 sustancias cuya mutagenicidad
habia sido demostrada, 84 dieron positivo en el test con Salmonella typhi
murium y 91 en el sistema de Escherichia coli.

15.2 Transferencia de caracteres y recombinaci6n
genetica

Durante el proceso de la germinaci6n en los organismos eucari6ticos se
reunen en el zigoto dotaciones completas de genes. En este zigoto diploi
de tiene lugar al cabo de pocas 0 de muchas divisiones (por mitosis) una
recombinaci6n entre las dos dotaciones genicas y tambien una reducci6n
(por meiosis) hasta una dotaci6n sencilla de genes. Los gamentos son
haploides. Esta nueva combinacion sexual del material genetico se
opone a los procesos parasexuales, entre los que se encuentran tambien
las recombinaciones de los caracteres en los procariotas. Las bacterias son
casi siempre haploides; disponen unicamente de una dotaci6n de genes.
En elias tambien se forman zigotos; pero no son nunca el producto de la
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union de celulas enteras. Por 10 general tinicamente se transfiere una parte
del material genetico de una celula dadora a otra receptora, esto es, se
forma tinicamente un zigoto parcial (merozigoto). EI cromosoma del
receptor y el fragmento cromosomico del dador se aparean e intercambian
segmentos. Durante la division nuclear y celular subsiguiente aparece una
celula que contiene lmicamente el cromosoma recombinante (Fig. 15.10).
Entre las bacterias se conocen tres tipos de transferencia de caracteres:
conjugacion, transduccion y transformacion.

En el cursu de estos tres procesos se transfiere DNA de una bacteria dado
ra a otra aceptora. Los procesos se diferencian entre sf por el tipo de trans
porte del DNA. AI proceso de transporte Ie sigue en la celula receptora la
recombinacion del DNA. En el se incorpora el DNA de la celula dadora
en el DNA de la celula aceptora. Se denomina recombinante a una celu
la en la que haya tenido lugar una recombinacion.

15.2.1 Recombinaci6n genetica

Segtin el estado actual de la investigacion se diferencian dos mecanismos
distintos de recombinacion entre el DNA extrafio que haya llegado a una
celula in vivo y el cromosoma bacteriano 0 un phismido: I. la recombina
cion general u homologa, y 2, la recombinacion en un punto 0 secuencia
especffica.

Recombinacion general u homologa. La recombinacion homologa indi
ca un mecanismo segtin el cual el DNA que ha penetrado en una celula se
recombina con el DNA celular mediante un apareamiento, rotura e inter
cambia recfproco de fragmentas de DNA (Fig. 15.10). Condicion previa
es que los dos DNA recombinantes deben poseer en una amplia zona la
misma secuencia de bases, esto es, han de ser homologos. La identidad de
las moleculas de DNA que han de recombinarse puede variar mfnima
mente, como sucede en el casu de mutaciones. As\, es posible una recom
binacion homologa entre DNA de una cepa silvestre y otra mutante. En el
proceso catalftico de la recombinacion generalizada participan como mini
mo 6 enzimas, que tambien tienen una funcion en la reparacion del DNA
(apartado 15.1.6) y/o en la replicacion del DNA (apartado 2.2.1). EI enzi
rna m;is importante es la protefna RecA. En la figura 15. IO se muestra una
representacion simplificada del mecanismo molecular del proceso de
recombinacion.

Recombinacion en un punto 0 secuencia especificos. A diferencia de la
recombinacion homologa, la recombinacion en un punto 0 secuencia espe
cfficos requiere para el reconocimiento tan solo fragmentos homologos de
DNA considerablemente menores. No esta catalizada por la proteina
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Fig.15.10 Modelo que representa el mecanisme de las recombinaciones ge
neticas general u hom6loga. EI intercambio de un fragmento del DNA procedente
de la celula dadora (rojo) por un fragmento del cromosoma de la receptora (negro)
se inicia con el apareamiento de los fragmentos hom610gos y con un corte en una de
las cadenas. En el intercambio de una sola de las cadenas intervienen la proteina
RecA y una proteina que capta a la monocadena. La consecuencia de ta recombi
naci6n es el intercambio de un fragmento monocatenario entre el DNA dador y recep
tor. EI suceso de recombinaci6n se manifestara en la celula hija.

RecA, sino por enzimas que son especfficos para cada molecula de DNA
que haya de recombinarse. Si los dos DNA lIevan una secuencia de reco
nocimiento, se habla de una recombinaci6n de sitio especffico doble
("double site-specific"). Ejemplos de todo ello son la integraci6n del fago
lambda (Fig. 15.11) y del phismido de fertilidad F (Fig. 15.18) en el
genoma de Escherichia coli. Si solamente una de las dos moleculas de
DNA que han de recombinarse lIeva la secuencia de reconocimiento, se
habla de una recombinaci6n de sitio especffico tinico ("single site-speci
fic"). Ejemplos son los elementos geneticos transponibles (secuencias de
inserci6n, transposones, bacteri6fago Mu) que se explicanin a continua
ci6n.

Los experimentos geneticos realizados indican que el fago lambda, al
pasar al estado de profago, se inserta en un determinado lugar del cromo
soma del hospedador, y precisamente entre el oper6n galactosa y la regi6n
biotina (Fig. 15.11). La inserci6n se inicia por un anclaje.

Anteriormente se pensaba que este anclaje tenfa lugar como consecuencia
de una elevada homologfa en las secuencias de bases en esta regi6n, entre
las regiones attP y attB. No obstante, la homologfa en la secuencia de
bases es baja y s610 implica 15 pares de bases que son la regi6n de reco
nocimiento de una protefna codificada por el fago, que recibe el nombre
de integrasa. La intel.vasa corta en esta zona al DNA de doble cadena del
fago y al del hospedador de un modo semejante a una nucleasa de restric
ci6n (apartado 15.4). Se generan en cada DNA dos extremos cohesivos
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Fig. 15.11 Recombinacion en un lugar especifico, representada con el ejem
plo de la integraci6n del bacteri6fago lambda en el cromosoma de la celula
hospedadora. Gracias a la accion de una proteina el cromosoma lagico circular se
adosa en su region aft P sobre la region aft B localizada entre los genes bio y gal.
Por rotura y nueva union cruzada de las dobles cadenas se integra el lago (vease
tambien Fig. 4.14).

que se vuelven a unir de forma cruzada por la DNA-ligasa. La integracion
del fago es reversible, y en su desintegracion participa otro enzima del
fago, la escisionasa. Ambos procesos, tanto el de la integracion del fago
como el de su escision tienen lugar con la actuacion de una protefna espe
cffica del hospedador, el factor de integracion del hospedador (IHF, "inte
gration host factor"). La protefna IHF compuesta por dos productos geni
cos, de himA y de hip, esta ganando constantemente importancia en las
reacciones entre DNA y protefnas.

Secuencias de inserci6n. Las secuencias de insercion, abreviadamente
IS, se cuentan entre los elementos geneticos que pueden integrarse en
muchos lugares diversos del cromosoma bacterianos sin una amplia
homologfa de secuencia. Esta capacidad les proporciona una gran movi
lidad genetica, que se denomina transposici6n. Los elementos IS se des
cubrieron por primera vez como mutagenos en mutantes espontaneos de
Escherichia coli, ya que por insercion interrumpen la continuidad de un
gen (vease el apartado 15.1.3).

Los elementos IS se encuentran en el cromosoma bacteriano, en plasmi
dos y en bacteri6fagos; ademas se han encontrado en numerosos euca
riotas y virus. Estan compuestos por 800-1400 pares de nucleotidos, y
aparte de las funciones necesarias para la transposicion, no parecen lle
var otras caracterfsticas fenotfpicas. La transposicion esta catalizada por
una transposasa codificada por el elemento IS, el cual reconoce una
region determinada en la doble cadena de DNA (DNA diana) y la corta
de forma asimetrica (vease Fig. 15.12). En los extremos del elemento IS
se encuentran pares de nucJeotidos repetidos directamente complemen
tarios ("direct repeats") 0 bien inversamente complementarios ("indirect
repeats"), que son importantes para el proceso de la transposicion. Si un
elemento de insercion encuentra su DNA diana, se da en el lugar de la
insercion una duplicacion de pares de nucleotidos en el DNA diana. Hay



15.2 Transferencia de caracteres y recombinaci6n genetica 515

DNA diana ======= elemento IS

! corte asimetrico

J
par la transposasa

!
inserci6n del elemento IS par
adici6n a los extremos de las
cadenas

I relleno de los huecos par replicaci6n mediante+ reparaci6n par la DNA-polimerasa

Fig.15.12 Modelo que representa la inserci6n de un elemento IS en un DNA
de doble cadena (DNA diana). Vease texto; se indica en gris el DNA que ha de
duplicarse (0 se ha duplicado) del DNA diana.

que pensar. que los elementos IS tienen un papel importante en la reo
rientacion y nueva combinacion de caracteres geneticos.

Transposones. Los transposones, abreviadamente Tn, pertenecen igual
mente a los elementos geneticos moviles mutagenicos y se caracterizan
tambien como "genes saltadores". A diferencia de las secuencias de inser
cion codifican para caracterfsticas fenotfpicas facilmente reconocibles.
como resistencias a antibioticos, p. ej. penicilina, tetraciclina y kanamici
na. 0 metales pesados, p. ej. el mercurio. Los determinantes de resistencia
de los transposones estan flanqueados por dos elementos IS, cuya ordena
cion puede visualizarse en microscopfa electronica por la formacion de
heteroduplex (Fig. 15.13). EI "salto" 0 transposicion de un transposon no
va ligado por 10 general a la perdida del transposon en su punto original
de integracion, sino que es mas bien el resultado de una replicacion.
Siguiendo un modelo, el transposon se replica entrando en contacto con el
DNA diana, de forma que transitoriamente se establece una forma cointe
grada entre el vehfculo inicial del transposon y del nuevo DNA diana. EI
cointegrado se disuelve por el enzima resolvasa, de modo que finalmente
quedan dos moleculas de DNA, cada una de las cuales lleva una copia del
transposon.

BacteriOfago Mu. El bacteriofago Mu tiene en comun con los elementos
IS y los transposones el comportamiento tan poco usual de integracion.
Mu proviene como abreviatura de "Mutator", porque por integracion en
los genes del hospedador desencadena mutaciones; actua como un trans-
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Fig.15.13 Como pueden reconocerse transposones por anal isis de heterodu
plex mediante microscopia electronica. Para visualizar el transpos6n se calienta
el DNA de la bacteria silvestre B y de la bacteria A que lIeva el transpos6n, de forma
que se separan las cadenas ("funden"). En el lento enfriamiento subsiguiente de la
mezcla se establecen apareamientos complementarios entre bases de cadenas sen
cillas de A con otras de B; se forma un heteroduplex de DNA. Si el transpos6n tiene
"inverted repeats" (secuencias de inserci6n IS complementarias e inversas) en sus
extremos, estas tambien se aparean y forman un pedunculo, sobre el que aparece
la parte central del transpos6n, de una sola cadena formando un lazo (estructura
"lollipop" 0 "chupa chup").

poson gigante. Los retrovirus humanos tienen propiedades semejantes
(apartado 4.3). La transposicion es un paso imprescindible en el ciclo !fti
co del bacteri6fago Mu, cuyo DNA no puede replicarse fuera del genoma
bacteriano. Otra propiedad interesante, que puede demostrarse de forma
ejemplar en el fago Mu, es la inversion genica. Este proceso, denomina
do tambien mecanismo "flip-flop". se basa en una recombinacion de punto
especifico y conlleva la reorientacion de un pequeno fragmento de DNA
en el genoma del fago. El segmento G del bacteriofago Mu puede tener
esta inversion. En el esta codificada la sfntesis de las protefnas de las
fibras de la cola. Si el segmento esta en la orientacion G+ se forman las
protefnas de la cola S y U, y el fago infecta asf a Escherichia coli Kl2
como hospedador. Si el segmento se invierte a la orientaci6n G- se activa
otro promotor y se transcriben en la cadena contraria los genes S' y U'.
Estos productos genicos producen unas protefnas de la cola que cambian
el espectro de hospedadores del fago. Se puede adsorber entonces celulas
de Escherichia coli C y de otras enterobacterias. La inversion genetica se
ha descrito tambien en Salmonella y ahf es el responsable de una variacion
en la sfntesis de los flagelos.

15.2.2 Transformaci6n

Se denomina transformacion a la transferencia de genes pOI' DNA libre,
soluble, liberado pOI' una bacteria dadora 0 que se ha extrafdo de ella, hasta
una bacteria aceptora. Es el tipo de transferencia de caracteres en bacterias
conocido desde mas antiguo y de mayor valor historico.
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Descubrimiento del DNA como material genetico. GRIFFITH descubri6
en 1928 la transformaci6n de una cepa de Streptococcus pneumoniae
(Pneulllococcus) no capsulada (cepa R) en una cepa 5 formadora de cap
sula (Fig. 15.14). Inyect6 ratones con una pequefia cantidad de celulas R
no virulentas y simultaneamente con celulas 5 muertas por calor. Las celu
las R provenfan de una cepa 5 (5 II) cuya sustancia capsular se diferen
ciaba serol6gicamente de la de la cepa 5 muerta por calor (5 III). De los
ratones pudieron aislarse cocos virulentos con capsula del tipo 5 III. Las
celulas 5 III habfan transferido la caracterfstica de la formaci6n de capsu-
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Fig.15.14 Representaci6n esquematica de la transformaci6n en Streptococ
cus pneumoniae. Transferencia de la capacidad de formaci6n de capsula por trans
formaci6n de una cepa no formadora de capsula (r = forma rugosa) de S. pneuma
niae a partir de una cepa formadora de capsula (s = forma lisa, "smooth") de la que
se extrae DNA intacto (de NULTscH, W.: Botanica general. Ediciones Omega, SA,
Barcelona 1975).

las a las celulas R, que por su parte la transferian a su descendencia. Hasta
1944 no descubrieron AVERY, MACLEOD Y MCCARTY que el "principio
transformante" era DNA. La transformaci6n proporcion6 entonces el
argumento decisivo para establecer que la informaci6n genetica se locali
za en el DNA y no en las protefnas.

Posibilidades de transformaci6n. Para introducir en bacterias DNA ais
lado existen cuatro posibilidades experimentales: I. Aprovechar la capa
cidad de captar DNA (competencia) natural de las diversas especies bac
terianas, 2. Inducci6n de la competencia por un tratamiento de las celulas,
3. Generar protoplastos, y 4. Electroporaci6n.

I. 5e denomina competencia a la predisposici6n natural para captar
DNA, y se ha descrito en muchos generos bacterianos, como Acine
tobacter, Azotobacter, Bacillus, HaemofJhilus, Mycobacterium, Neisse
ria, Pseudomonas, Streptococcus y Svnechococcus. 5e pudieron transfe
rir caracterfsticas como la resistencia a sustancias t6xicas 0 la prototroffa
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a aminoacidos. La competencia depende del estado fisio16gico de las
celulas y de la fase de crecimiento. La duraci6n y el momenta de la com
petencia son, no obstante, parametros especfficos de cada especie.
Celulas competentes tienen una superficie celular modificada; su pared
celular es porosa, tienen una actividad incrementada de enzimas extrace
lulares y producen un factor de competencia que se libera al medio, que
induce modificaciones caracterfsticas de la competencia. Para la trans
formaci6n hacen falta concentraciones de DNA muy bajas; son suficien
tes 0, I Ilg DNNml de suspensi6n celular para transformar a las celulas
receptoras competentes, maximo 5% de la poblaci6n de celulas. EI DNA
transformante ha de ser de doble cadena, no debe ser inferior a un deter
minado tamano yes cortado por endonucleasas en fragmentos de unas 15
kilobases (kb). Durante la captaci6n del DNA se digiere una de las dos
cadenas del DNA de doble cadena, de modo que s610 una de las cadenas
de DNA penetra en el interior celular. Si hay suficiente homologfa con el
DNA receptor se incorpora al genoma mediante los mecanismos de la
recombinaci6n general (apartado 15.2.1).
2. Actualmente se consigue la inducci6n de la competencia en condicio
nes de laboratorio por manipulaci6n especial de las celulas, induso en
aquellas bacterias que no tienen normalmente transfonnaci6n. Los meto
dos empfricos utilizados habitualmente comprenden algunas modificacio
nes de las condiciones de cultivo. As!, Escherichia coli puede transfor
marse con exito con una eficacia de 0,05 transformantes por celula viable
mediante un tratamiento con doruro calcico y almacenamiento en frio. Es
especialmente de gran importancia para la utilizaci6n de esta bacteria en
las tecnicas de clonaci6n molecular (apartado 15.5).
3. La utilizaci6n de protoplastos se ha utilizado con exito para la trans
formaci6n de bacterias Gram positivas de los generos Bacillus y
Streptomyces. En estas bacterias se ha utilizado la captaci6n de DNA
plasmfdico inducida por polietilenglicol (apartado 15.3) por protoplastos
sin pared. 0 bien la fusi6n de protoplastos sin pared celular para transfe
rir DNA cromos6mico. Los protoplastos fusionados, que reunen partes
del genoma de ambas celulas parentales, pueden regenerarse a formas
celulares intactas bajo condiciones experimenta1es determinadas. Los
recombinantes que surgen de una fusi6n de este tipo Ilevan caracterfsti
cas de las celulas parentales como consecuencia de procesos de recombi
naci6n.
4. Las dificultades experimentales y los bajos rendimientos obtenidos al
trasladar los protocolos experimentales de transformaci6n a otras cepas,
ha conducido en los ultimos tiempos al desarrollo de un metodo muy pro
metedor, que se conoce como electroporaci6n. El metodo se emple6 por
primera vez con eucariotas, en la hibridaci6n de celulas vegetales, y con
siste en penneabilizar y fusionar las membranas biol6gicas mediante un
campo electrico. Entretanto, se ha conseguido transformar con DNA plas-
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midico un gran numero de bacterias Gram positivas y Gram negativas
mediante aparatos que se pueden obtener comercialmente.

15.2.3 Transduccion

Se denomina transducci6n a la transferencia de DNA a partir de una celu
la dadora a otra aceptora mediante bacteri6fagos. Por 10 general se trans
fiere unicamente un pequeno fragmento del DNA del hospedador. Pueden
diferenciarse dos tipos de transducci6n: una inespecifica (generalizada)
en la que puede transferirse un fragmento cualquiera del DNA del hospe
dador, y una transducci6n especifica que permite tan s610 la transferen
cia de unos fragmentos determinados de DNA. En la transducci6n ines
pecifica se incorpora el DNA hospedador en lugar, 0 ademas, del genoma
del fago, mientras que en la transducci6n especifica se sustituyen algunos
genes fagicos por genes del hospedador. En ambos casos se trata de fagos
transductores que por 10 general son defectuosos, p. ej. pierden frecuen
temente la capacidad de Iisar a la celula receptora. Las caracteristicas de
la transferencia por transducci6n se han demostrado en un gran numero
de bacterias, entre elias especies de Salmonella, Escherichia, Shigella,
Bacillus, Pseudomonas, Staphylococcus, Vibrio y Rhizobium. No obstan
te, no todos los fagos son transductores ni todas las bacterias son trans
ducibles.

Transducci6n inespecifica. La transferencia de genes bacterianos par
fagos la descubrieron LEDERBERG y ZINDER en Salmonella typhimurium en
1951. En el experimento decisivo (Fig. 15.15) se infect6 a la cepa dadora
B+ con el fago atenuado P22. Una vez lisadas las celulas hospedadoras se

-J=QJ
Fig.15.15 Transducci6n inespecffica, un mecanisme de transferencia de DNA
del hospedador a una bacteria receptora.
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separaron los fagos liberados y se incubaron conjuntamente con la cepa
aceptora B-, que se diferencia de la cepa B+ por 10 menos en una caracte
rfstica genetica. Los autores encontraron recombinantes con las caracte
rfsticas de la cepa dadora B+ cuando sembraron sobre placas con el medio
de cultivo selectivo apropiado.

Los procesos que tienen lugar durante esta transferencia inespecffica de
DNA son bastante complejos. Durante la multiplicaci6n Iftica del fago
P22 en la cepa dadora B+ puede suceder que fragmentos del DNA del
hospedador queden incluidos en capsidos en lugar del DNA fagico. Un
Iisado fagico contiene, por tanto, una mezcJa de fagos normales y defec
tuosos. La infecci6n de una cepa aceptora B- con un fago normal condu
ce por 10 general a la lisis de la celula. No obstante, unas pocas celulas
incorporan fagos transductores defectuosos cuyo DNA puede recombi
narse con el cromosoma aceptor. Se intercambian fragmentos hom610gos
de DNA con 10 que puede establecerse una complementaci6n del gen
defectuoso en el aceptor por un gen intacto del dador.

Como unicamente se transfieren pequefios fragmentos de DNA la proba
bilidad de que se recombine un caracter determinado es muy baja. Se
encuentra entre 10-<> y IO-R• Tambien resulta comprensible que en el fago
P22 de Salmonella, 10 mismo que en el fago transductor inespecffico PI
de Escherichia coli s610 pueda transducirse una caracterfstica, 0 genes
muy pr6ximos, por la misma partfcula fagica; la cantidad de DNA que
corresponde al DNA del fago es tan s610 del 1-2% del DNA bacteriano.
Una excepcion la plantea el fago PBS I de Bacillus subtilis; puede trans
ducir hasta un 8% del genoma del hospedador.

Transduccion especifica. EI fago lambda ofrece el ejemplo mas conoci
do de transducci6n especffica, tal como se ha indicado en la pag. 159 y
siguientes. Lambda transduce normalmente tan s610 genes especfficos,
como el gal (utilizaci6n de galactosa) y el bio (sfntesis de biotina). Tal
como se ha indicado, lambda se integra al pasar al estado de profago en
un punto especffico del cromosoma del hospedador, entre los genes gal y
bio. En el curso de la escisi6n, provocada par ejemplo mediante radiacio
nes UV, el DNA del fago puede no separarse de una forma totalmente
exacta, sino que un fragmento quede en el cromosoma del hospedador, a
cambio de que genes proximos del DNA del hospedador se escindan con
el DNA fagico.

Si los fagos transductores infectan una celula aceptora que sea defectuosa
en el gen correspondiente, p. ej. gal-, puede tener lugar una recombina
ci6n por intercambio entre los genes defectuosos del hospedador y el gen
intacto transducido. Los recombinantes resultantes 0 transductantes son en
este caso gal+.
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De forma semejante se comporta la transferencia de genes por el fago Phi
80. Se integra en las proximidades de los genes que codifican a los enzi
mas de la biosintesis del tript6fano. Por ello el Phi 80 es especialmente
apropiado para la transferencia de los genes trp.

En comparaci6n con la transducci6n inespecffica, en la transducci6n espe
cffica es imprescindible la integraci6n del fago en el genoma del hospe
dador para que la transferencia sea efectiva.

15.2.4 Conjugaci6n

Se denomina conjugaci6n a la transferencia de material genetico por con
tacto directo de una celula a otra. Debido a indicios morfol6gicos se supo
nia ya desde hace tiempo que podia darse un apareamiento tambien entre
bacterias. Experiencias con mutantes multiples aportaron la demostraci6n
inequivoca de que entre las bacterias era posible una transferencia de
material genetico a traves del contacto directo de celula a celula. LEDER

BERG YTATUM realizaron en 1946 el experimento de cruzamiento decisi
YO con dos mutantes de E. coli K 12, cada una de las cuales era aux6trofa
para dos aminoacidos distintos (Fig. 15.16). Una doble mutante era aux6-

-~---- agar minimo

AB'CDU

I~_-

medio de cul1ivo
completo

Fig.15.16 Recombinacion por conjugacion de dos mutantes por defectos dis
tintos y recfprocos de la cepa K 12 de Escherichia coli (segun BRAUN, W.:
Bacterial Genetics. Saunders, Filadelfia, 1965).
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trofa para A y B, pero era capaz de sintetizar C y D (A~ B~ C+ D+), la otra
era complementaria (recfproca, A+ B+ C~ D~). Estos mutantes no pueden
desarrollarse sobre un medio de cultivo minimo y no forman colonias. No
obstante, si se sembraban sobre medio minimo suspensiones de una mez
cIa de los dos mutantes aparecfan colonias. Estas celulas tenian la capaci
dad hereditaria de sintetizar todos los aminmlcidos, eran por tanto del tipo
A+ B+ C+ D+ (prototrofos). Se habian producido en la proporci6n 1:106, y
se denominaron recombinantes geneticos, ya que reunfan la informaci6n
genetica de dos ceIulas maternas recfprocamente defectivas. La utiliza
ci6n de mutantes multiples como cepas maternas excIufa la posibilidad de
que creciesen revertientes, ya que la probabilidad de una reversi6n simul
tanea de dos genes se encuentra en el orden de magnitud de 10-14 hasta
10-16 por generaci6n.

Transferencia direccional desde la celula dadora a la celula acepto
ra. Experimentos de cruzamiento en los que uno de los participantes era
una cepa resistente a la estreptomicina permitieron demostrar que
el material genetico unicamente se transfiere siguiendo una sola direc
ci6n. Si despues del cruzamiento se sembraban las celulas sobre un
medio de cultivo que contuviese estreptomicina aparecfan unicamente
recombinantes cuando una de las cepas (cepa receptora) era resistente a
la estreptomicina y sobrevivia. El que el otro elemento sensible a la
estreptomicina muriese, no era importante cuando hubiese cumplido
con su misi6n de transferencia del material genetico. La consecuencia
de ello era la transferencia unidireccional del material genetico desde
una cepa dadora (masculina) a otra aceptora (receptora, femenina) y
que todo el proceso de recombinaci6n y segregaci6n tenia lugar en la
celula aceptora. Los recombinantes heredaban la mayoria de sus carac
teristicas del aceptor; el dador unicamente aportaba fragmentos de su
genoma.

Factor F y estado Hfr. Durante la investigaci6n de este proceso de
apareamiento se estableci6 que el estado de dador en las bacterias iba
ligado a la presencia de un elemento de DNA transferible, el factor
sexual F (F de fertilidad). El factor F es una molecula circular, cerra
da, de DNA de doble cadena con un tamaiio de 100 kb. Como elemen
to de DNA extracromos6mico y de replicaci6n aut6noma hay que
considerarlo como un plasmido. Contiene los genes responsables del
proceso de la conjugaci6n. Entre ellos se encuentran los genes que
determinan unas estructuras especiales en la superficie celular, p. ej. los
pili F (vease Fig. 15.17). Estos son imprescindibles para la conjuga
ci6n. Hay dos 0 tres en la superficie celular. Se utilizan probablemente
para el establecimiento del contacto entre las celulas dadoras y recep
toras, y permiten la formaci6n de los lIamados agregados de cruza
miento, ya que la celula dadora puede entrar en contacto con varias



15.2 Transferencia de caracteres y recombinaci6n genetica 523

Fig.15.17 Celulas de Escherichia coli unidas par pili F. Los dos pili F de la celu
la Hfr estan marcados por fagos RNA MS-2 que son especificos de dadores. Los
numerosos pili tipo I de la celula receptora (arriba) son cortos y no adsorben al fago.
Micrografia electr6nica de un contraste negalivo con acido fosfotungstico. La barra
liene una longitud de 1 IJm (de CURTISS, R.; CARO. L.G., ALLISON, D.P., STALLIONS,
D.R.: J. Bacteriol. 100 [1969]1091).

receptoras. El DNA del factor F pasa al receptor por fusion parcial de
la pareja de celulas.

Dentro de una poblacion F+ son pocas las bacterias capaces de una trans
ferencia de DNA cromosomico. Estas bacterias tienen el factor F inte
grado en el cromosoma bacteriano (Fig. 15.18). Si se utilizan clones de
estas celulas dadoras en experimentos de conjugacion se forman recom
binantes con una frecuencia varios miles de veces superior que en los crn
zamientos con cepas P. Estas celulas dadoras con "elevada frecuencia de
recombinacion" se denominan Hfr ("high frequency of recombinants").
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La insercion del factor F tiene lugar gracias a elementos IS (apartado
15.2.1) que se presentan tanto en el factor F como en el cromosoma de E.
coli. Asf, los elementos IS2 y IS3 especfficos del factor F se pueden inte
grar en cualquier lugar del cromosoma de E. coli donde haya una copia
del elemento IS correspondiente. La reacci6n se basa en una recombina
ci6n hom61oga y es reversible. Como los elementos IS son capaces de
transponerse, puede darse un cointegrado entre el factor F y el cromoso
ma, en una reaccion independiente de RecA.

Transferencia de genes cromosomicos. Si se mezcla una poblacion de
celulas Hfr con un exceso de celulas F- practicamente cada celula Hfr
encuentra a una celula F- para conjugarse. En el famoso experimento de
la "conjugacion interrumpida" se fueron tomando muestras a 10 largo

celula F celula F' celula Hlr

conjugaci6n con P 0 integraci6n

e • 64 4

tratamiento con escisi6n
anaranjada de

acridina

transferencia del cromosoma

receptor dador celula F'

tarmac/on del
laclar F'

Fig.15.18 Procesos de transferencia ligados al factor F. La celula F- puede
actuar unicamente como receptora. Par conjugacion can una cepa F+ 0 Hfr puede
recibir el factor F y convertirse en una celula F+. En la celula F+ el factor F se pre
senta como una molecula circular cerrada de DNA. EI factor F puede eliminarse por
tratamientos con anaranjado de acridina. Por su integracion en el cromosoma bac
teriano la celula pasa al estado Hfr. La insercion puede realizarse en distintos luga
res del cromosoma, asi como con orientacion distinta, y determina el inicio y la direc
cion de la transferencia del cromosoma (marcada por una punta de flecha). Par una
separacion incorrecta del factor F del cromosoma puede formarse un factor F que
contiene un pequeno fragmento de DNA cromosomico; se denomina factor F'.
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Fig. 15.19 Mapa genetico del cromosoma de Escherichia coli. Las cifras dan las
distancias relativas de los genes en lapsos de tiempo (minutos), en los que los genes
lIegan a la celula receptora en la conjugaci6n (en caldo nutritivo a 37"C). Las flechas
rojas en el interior del circulo marcan la secuencia en la que los genes lIegan a la
bacteria receptora en la conjugaci6n con distintas cepas Hfr. La direcci6n de migra
ci6n del cromosoma es opuesta a la de la flecha. Las flechas rojas externas indican
la direcci6n en la que se leen los genes individuales de un oper6n durante la trans
cripci6n (p. ej. en el oper6n lac P, 0, Z, Y, A). Aclaraciones de los simbolos de los
genes: azi = resistencia a la acida; bio = requerimiento de biotina; gal =utilizaci6n de
la galactosa; his = requerimiento de histidina con los genes de los enzimas impli
cados en la sintesis de histidina; ilv = requerimiento de isoleucina y valina; lac = ope
r6n lac con los genes P = promotor, 0 = operador, Z = B-galactosidasa, Y = ga
laet6sido-permeasa, A = tiogalact6sido transacetilasa; pro A = requerimientos de
prolina (bloqueo antes del glutamato semialdehido); ree A = capacidad de recombi
naci6n genetica y reparaci6n de dafios por radiaciones; thr = requerimiento de treo
nina; trp = requerimiento de tript6fano (vueIto a dibujar, segun BACHMANN, B.J.; Low,
K.B.; TROTTER, A.L.: Bacteriol. Rev. 40 [1976] 116). La nueva versi6n (8') del mapa
genetico en B.J. BACHMANN: Microbiol. Rev. 54 [1990] 130-197.
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del tiempo de una mezcla de este tipo. Una agitaci6n intensa permite
separar violentamente a los dos conjugantes; se interrumpe el aparea
miento. A continuaci6n se sembraron las muestras sobre placas de agar
y se aislaron los recombinantes. Despues se comprob6 en las cepas
recombinantes cuales eran los genes de la celula dadora que habfan lle
gada a la aceptora. EI analisis dio como resultado que cada gen era
transferido a la celula receptora al cabo de un tiempo muy bien deter
minado a partir del inicio del apareamiento (Fig. 15.18). La sucesi6n
temporal de la transferencia de genes coincidfa totalmente con la suce
si6n de los genes en el cromosoma bacteriano, tal como se habfa deter
minado por anali sis geneticos. Cepas Hfr aisladas independientemente a
partir de la misma cepa P se diferencian en dos caracterfsticas basicas.
Cada cepa Hfr transfiere el cromosoma con un inicio (punto de partida)
distinto al del otro, y con una orientaci6n especifica de los genes en la
celula aceptora. Esto significa que una cepa Hfr determinada esta com
puesta por una poblaci6n homogenea, en la que todas las celulas trans
fieren el cromosoma a partir del mismo punto de inicio y en el mismo
sentido.

En la transferencia del DNA, el DNA bacteriano se replica a partir del
punto de inserci6n del factor F, y la cadena de nueva sfntesis se introdu
ce con el extremo 5' por delante en la celula receptora (Fig. 15.18). En
este proceso de transferencia la recombinaci6n de los DNA del dador
y del receptor tienen lugar en la celula receptora (es la recombinaci6n
hom610ga).

Mapa genetico. Segun el metodo anteriormente indicado del apareamien
to interrumpido, en el que se determina la transferencia de los genes del
dador al aceptor a 10 largo del tiempo, puede establecerse un mapa de la
ordenaci6n de los genes en el cromosoma bacteriano (Fig. 15.19). La
transferencia de todo el cromosoma de Escherichia coli a 37°C dura apro
ximadamente 100 minutos.

La velocidad de la transferencia es constante durante todo el proceso. Por
tanto, el tiempo de penetraci6n de los genes en la celula aceptora es una
medida de la distancia entre los genes. Diferencias de menos de un minu
to no pueden determinarse en este proceso cinetico. Un mapado mas pre
ciso puede realizarse mediante analisis de acoplamiento por transduccio
nes fagicas.

El mapa genetico de la figura 15.19 de E. coli esta muy simplificado.
Actualmente se conoce la localizaci6n de mas de 1400 genes. La sucesi6n
de los genes en el cromosoma bacteriano se ha establecido para Salmo
nella typhimurium, Streptomyces coelicolor. Bacillus subtilis, Pseudo
monas aeruginosa y otras bacterias.
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Transferencia de genes mediante fadores F. La integracion del factor
F en el cromosoma bacteriano es reversible. EI factor F puede escindirse
del cromosoma y la celula Hfr pasa al estado de celula P (Fig. 15.18).
Este proceso de escision tiene lugar aproximadamente con la misma fre
cuencia que el de integracion. La separacion correcta implica que la rotu
ra tenga lugar exactamente en el mismo punto que la integracion. En algu
nos casos poco frecuentes, no obstante, tiene lugar en un punto muy pro
ximo; como consecuencia, en la escision queda un fragmento de DNA
vecino fijado al factor F. Este factor F que contiene un pequeno fragmen
to de DNA cromosomico se denomina factor F. La formacion del factor
F' es homologa al establecimiento de un fago transductor especifico
(vease pag. 520).

La celula que contiene al factor F' se denomina celula F' primaria. EI
DNA integrado en el factor F puede entonces ser transferido desde las
celulas dadoras F' a cepas F- con la misma frecuencia (100%), 10 mismo
que el factor F desde cepas P a F-. EI mismo fragmento de DNA se trans
ferirfa pOI' una cepa Hfr unicamente con una frecuencia maxima del 1%
hasta cepas F-. Si se transfiere el factor F de una celula F' primaria en la
que se ha formado, hasta otra celula F- normal, se fonnara una celula F'
secundaria. En ella se encontrara un fragmento del cromosoma bacteriano
duplicado (en estado diploide).

Presencia de la conjugaci6n en otros grupos bacterianos. La transfe
rencia de genes por conjugacion se descubrio en Escherichia coli y es muy
frecuente entre las enterobacterias. Los procesos naturales de conjugacion
se han investigado profundamente en Streptomyces coelicolor, especies de
Nocardia, Rhizobium, Alcaligenes, Pseudomonas y otras especies bacte
rianas 0 generos. El intercarnbio de genes por conjugacion y la moviliza
cion de genes por phlsmidos estan probablemente muy extendidos en el
reino de los procariotas.

15.3 Plasmidos

Muchas bacterias pueden tener elementos de DNA extracromosomicos.
Se denomina plasmido a esta doble cadena de DNA circular y cerrada,
pequeiia en comparacion con el cromosoma bacteriano. Son prescindibles
en las condiciones normales de crecimiento de las bacterias; celulas "cura
das" del plasmido pOI' tratamientos con radiaciones UV, mitomicina C 0

colorantes de acridina, crecen bien sobre los medios de cultivo habituales.
Los plasmidos se reconocen por las caracterfsticas especiales que confie
ren a la celula hospedadora. Algunos plasmidos confieren a la celula hos
pedadora la capacidad de conjugarse con otras celulas como se ha expli
cado en el ejemplo del factor F de E. coli (apartado 15.2). Asf consiguen
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al mismo tiempo una expansion de celula a celula por contacto directo.
Otros plasmidos pueden perder transitoriamente su estado autonomo e
integrarse en el cromosoma bacteriano como un profago. Los plasmidos
son capaces de movilizar genes del hospedador, y asf, en condiciones
naturales pueden favorecer el intercambio y la nueva combinacion de
caracteres geneticos. En la manipulacion genetica (apartado 15.5) donde
se emplean los plasmidos como "transbordadores de genes" para introdu
cir DNA exogeno, se emplean los metodos necesarios de forma analoga a
los procesos que tienen lugar en la naturaleza. Los plasmidos tambien se
encuentran en los eucariotas, aunque ahf aun no se hayan estudiado tan
intensamente.

15.3.1 Caracteristicas y demostraci6n de la presencia
de los plasmidos

Para que un plasmido pueda comportarse de forma semejante a una mole
cula de DNA extracromosomica y autonoma, de forma semejante al cro
mosoma bacteriano, ha de tener forzosamente un origen de replicacion
(ori) (Fig. 15.20). El mimero de copias de un plasmido determinado en la
celula es una caracterfstica especffica del plasmido. La replicacion esta
catalizada por protefnas celulares; funciones codificadas por el plasmido
determinan el momenta de inicio de la replicacion y la distribucion de las
copias del plasmido en las celulas hijas. Los plasmidos pequenos con un
elevado numero de capias hacen varios ciclos de replicacion durante un
cicio celular.

Amplificacion. El plasmido mejor estudiado, ColEI (Fig. 15.20), que en
E. coli codifica para la bacteriocina colicina E I, tiene un tamano de 6646
pares de bases (pb) y pertenece a los plasmidos pequenos. Normalmente
la replicacion del DNA cromosomico del hospedador se inhibe transcurri-

EcoRI

Fig. 15.20 Mapa genetico del plasmido
CoIE1 de Escherichia coli. Abreviaturas:
ori, origen de replicaci6n; oriT, origen de or;
transferencia; inc, incompatibilidad; mob,
funci6n de movilizaci6n; cea, gen estructu-
ral de la colicina E1; EcoR1, punta de corte
para la endonucleasa EcoR1

plasmido
CoIE1

6646 bp
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da una hora despues de la adicion de c1oranfenicol; pOl' el contrario, la
replicaci6n del plasmido ColE 1 continua otras 12-15 horas sin ningun
impedimento. Ello conduce a un incremento en el numero de copias,
desde 15 hasta unas 1200 por cromosoma; este proceso se denomina
amplificacion del DNA plasmidico y se ha comprobado en toda una serie
de plasmidos. Mientras que para la replicacion del cromosoma es necesa
ria una sintesis proteica continua, los plasmidos amplificables requieren
para su replicacion Lmicamente proteinas que son estables y funcionales en
la celula durante un largo periodo de tiempo.

Incompatibilidad. Muchas bacterias contienen varios plasmidos distin
tos. La coexistencia de varios plasmidos en una celula bacteriana indica
que los plasmidos son compatibles. Dos plasmidos relacionados no pue
den coexistir de forma estable en la misma celula; son incompatibles. Los
plasmidos se dividen en grupos de incompatibilidad, abreviadamente Inc.
Los plasmidos que pertenecen a un mismo grupo no pueden coexistir.
Hasta ahora se han definido unos 30 grupos de incompatibilidad en E. coli
y 10 en Staphylococcus. La incompatiblidad de los plasmidos esta contro
lada por determinantes ligados al plasmido, localizados en la lIamada
regi6n inc (Fig. 15.20). EI establecimiento de la incompatibilidad esta
ligado al control de la replicaci6n del plasmido. Los plasmidos incompa
tibles se inhiben mutuamente en la replicacion, de un modo complejo y
aun no totalmente aclarado.

Propiedades fisicas. Independientemente de algunas excepciones, el
tamafio de los plasmidos es inferior a un decimo del tamafio del cromoso
rna de E. coli « 450 kb). Naturalmente. se han descrito plasmidos con una
variaci6n de tamafios desde 2 hasta 1200 kb. EI DNA plasmidico de doble
cadena se puede aislar como una molecula covalente. circular y cerrada
(ccc). Esta doble helice circular esta retorcida sobre si misma y adquiere
una configuracion compacta que se denomina "superenrollada". Un corte
en una de las dos cadenas Ie hace perder esta estructura secundaria com
pacta y adquiere una forma circular abierta (""open" oc) con otras propie
dades fisicas. Una rotura doble del plasmido conduce finalmente a una
molecula de DNA lineal que fisicamente ya no es distinguible de frag
mentos de cromosoma que aparecen durante la lisis celular. Para el aisla
miento del DNA plasmidico se recurre a las propiedades fisicas especia
les de la molecula ccc. EI DNA plasmidico sedimenta por ultracentrifuga
cion de una forma mas rapida que el DNA lineal, tiene una menor afini
dad por los agentes intercalantes como el bromuro de etidio, que hacen
disminuir la densidad. Debido a esta mayor densidad, el DNA plasmidico
forma una banda en los gradientes de cloruro de cesio en una posici6n dis
tinta del DNA cromosomico y puede aislarse asi facilmente. Las molecu
las plasmidicas de distinto tamafio pueden separarse electroforeticamente
en un gel de agarosa. La velocidad de migraci6n de los acidos nucleicos
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entre los poras del gel depende del peso molecular y de la estructura de la
molecula. Debido a su configuracion compacta, los phismidos pequefios
migran mas rapidamente que el DNA lineal, mientras que los plasmidos
grandes 10 hacen mas lentamente. Mediante patranes est,indar de peso
molecular conocido apropiados, y a traves de la velocidad de migracion,
puede calcularse el tamano de un plasmido determinado. El bandeo del
DNA en el gel se puede visualizar por tincion con bromuro de etidio y
observacion de la t1uorescencia emitida en la luz ultravioleta. Una tecnica
mas compleja para la demostracion de plasmidos es la de la microscopfa
electronica, pero que por otra parte permite medir la longitud de molecu
las aisladas, y con ello una determinacion muy precisa del tamano.

Plasmidos conjugativos. En el capftulo anterior hemos presentado ya el
factor de fertilidad (F) de E. coli. Es un modelo de plasmido autotrans
misible 0 plasmido conjugativo. Todos los plaslllidos conjugativos
conocidos hasta ahora disponen de funciones de transferencia, los lla
mados genes Ira, que perllliten la transmisibilidad de los plaslllidos con
jugativos por contacto celular. Los genes Ira codifican para la forma
cion de pili sexuales que sirven para el establecimiento del contacto
entre las celulas conjugantes. Ademas, codifican para protefnas necesa
rias en la estabilizacion de la pareja de celulas apareadas, la transferen-

dador

receptor

extreme 5' de la mono
cadena del DNA dador

~!'~~'\
--~ t
\

\ )
~_A

pora

helicasa I

Fig. 15.21 Modelo de transferencia del DNA del dador al receptor durante la
conjugaci6n. Tras la rotura de una cadena en el oriT se transporta la cadena sen
cilia can el extrema 5' par delante a traves de un para que une al dador y al recep
tor. En el dador la doble cadena se desovilla par acci6n de la helicasa lyse com
pleta como dabIe cadena par sintesis continua. En el receptor se da una sintesis dis
continua (segun W. SCHUMANN, 1990).
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cia conjugativa del DNA, su regulacion y para ayudar a otros plasmidos.
La region tm del factor F abarca 30 kb, y se han mapeado en ella 31
genes. La transferencia conjugativa del DNA se completa temporal
mente en diversas fases: I. En el origen de transferencia-replicacion
(orin se da un corte en una cadena. EI oriT es una secuencia de DNA
de 373 pb, que es reconocida por protefnas ("DNA-binding") y que es
distinto del origen de replicacion vegetativo (orO (Fig. 15.20). 2.
Partiendo de oriT se desenrolla el DNA en sentido 5' --7 3'; el proceso
esta catalizado con consumo de ATP por dos protefnas especfficas de
transferencia. 3. EI extremo 5' se desliza por un poro que une a la celu
la dadora con la receptora y lIega hasta ella. 4. En un proceso simulta
neo se sintetiza en el dador de forma continua la doble cadena comple
mentaria a partir del extremo 3', segun el mecanismo del cfrculo rodan
te ("rolling-circle"). La sfntesis de la doble cadena en el receptor se rea
liza de forma discontinua con fragmentos de RNA como iniciadores
(primers) (Fig. 15.21).

Los plasmidos conjugativos se han encontrado en numerosas bacterias
Gram negativas. ademas de E. coli. Entre las bacterias Gram positivas se
han encontrado en los generos Bacillus, Clostridium, Nocardia,
Staphylococcus, Streptococcus y Streptomyces. Un grupo de plasmidos
conjugativos de Streptococcusfaecalis que se transfieren con una alta efi
cacia, codifican para una sefial especial de apareamiento, la feromona
sexual. Desencadena en la celula dadora la sfntesis de una sustancia de
agregaci6n. Este producto, conocido como adhesina, une al dador y al
receptor y conduce a la agregacion de los dos tipos celulares.

Phismidos de amplio espeetro de huespedes. La mayorfa de los plas
midos tiene un espectro de huespedes muy estrecho, que unicamente
permite la replicacion en especies muy proximas. No obstante, tambien
se conocen plasmidos que tienen un espectro amplio. Entre las bacterias
Gram negativas hay que mencionar especialmente al plasmido conjuga
tivo de resistencia RP4 del grupo InePl. y el plasmido de resistencia no
conjugativo RSFI010 del grupo IneQ. EI primero da resistencia fren
te a los antibioticos ampicilina, kanamicina y tetraciclina, asf como al
metal pesado teluro; el ultimo da a su portador resistencia frente a
estreptomicina y sulfamidas. Hay muy pocas bacterias Gram negativas
en las que estos plasmidos no puedan establecerse de forma estable y
reproducirse.

El conocimiento de los plasmidos de espectro ampliado en el grupo de las
bacterias Gram positivas aun esta muy limitado. No obstante, a partir de
Streptococcus faecalis se han aislado plasmidos conjugativos que se pue
den replicar en receptores de los generos Staphylococcus, Bacillus y
Lactobacillus. EI plasmido pCI94 de Staphylococcus aureus tiene un
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espectro de hospedadores especialmente amplio, que se extiende desde
bacterias como B. subtilis, hasta Gram negativas como E. coli 0 incluso
eucariotas como Saccharomyces cerevisiae.

Aun no estan c1aramente definidas las propiedades que determinan que un
plasmido tenga un espectro amplio de huespedes. A pesar de ello, llama la
atenci6n que estos plasmidos codifiquen para varias funciones de replica
ci6n, que probablemente les hacen independientes de las actividades del
hospedador. Los plasmidos de un espectro restringido no requieren para
su replicaci6n ninguna protefna codificada por eI plasmido, p. ej. ColEI
(Fig. 15.20), 0 bien una unica protefna necesaria para la iniciaci6n de la
replicaci6n.

Los plasmidos conjugativos pueden actuar como "plasmidos helper",
permitiendo la transferencia de plasmidos no conjugativos desde un dador
a un receptor. Este proceso se denomina movilizacion de plasmidos. Se
puede encontrar la explicaci6n en dos mecanismos. 1. El plasmido no con
jugativo, pero movilizable, se cotransfiere con el conjugativo. 2. Es nece
saria una interacci6n por recombinaci6n entre las dos moleculas plasmfdi
cas, y el cointegrado resultante lIega a la celula receptora, donde se vuel
ve a separar en los dos plasmidos originales. EI .plasmido movilizable
ColEl codifica para la lIamada regi6n mob (Fig. 15.20), tres protefnas
movilizadaras, necesarias para la transferencia de ColE\.

Plasmidos lineales. Los plasmidos lineales, cuyo DNA no esta cerrado
covalentemente en un anillo, constituyen la excepci6n dentro de los pro
cariotas. Hasta ahora se han encontrado en estreptomicetos, estreptococos
yen cepas de Nocardia opaca. No se sabe de que forma el DNA esta pro
tegido de la degradaci6n par exonucleasas.

15.3.2 Significaci6n biol6gica de los plc~smidos

Los plasmidos estan ampliamente distribuidos entre las bacterias. Con fre
cuencia se identifican exclusivamente por su presencia ffsica, sin que den
a su hospedador caracterfsticas fenotipicas reconocibles. Se les denomina
plasmidos cripticos. A continuaci6n se da una selecci6n de plasmidos
que, ademas de su replicaci6n, codifican para una serie de funciones reco
nocibles fenotfpicamente. Llama la atenci6n, que las caracterfsticas codi
ficadas por el plasmido confieran frecuentemente ventajas en el creci
miento a la celula hospedadora, y representen asf una caracterfstica de
selecci6n positiva.

Plasmidos de resistencia. Las bacterias resistentes frente a varios anti
bi6ticos se descubrieron por primera vez en los afios 50 en Jap6n. Se trata
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de cepas del causante de la disenteria, Shigella, aislada a partir de enfer
mos que habian sido tratados con antibi6ticos. Lo sorprendente fue que
estas bacterias poseian una resist,,<ncia multiple y que era transferible por
contacto a otras bacterias, tambien a Escherichia coli. Tal como se sabe
actualmente, los plasmidos de resistencia (R) tienen genes que determinan
la resistencia frente a sulfonamidas, estreptomicina, c1oranfenicol y tetra
ciclina. Algunos factores R detelminan la resistencia hasta frente a ocho
antibi6ticos, otros dan resistencia frente a metales pesados t6xicos como
por ejemplo el mercurio, el niquel, el cadmio, el cobalto, el zinc, el cromo,
el arsenico, el antimonio, el teluro 0 la plata. Normalmente los plasmidos
de resistencia son movilizables 0 conjugativos. Algunos plasmidos R tie
nen un amplio espectro de huespedes; pueden ser transferidos entre dis
tintos generos bacterianos, 10 cual favorece su expansi6n. En algunos
casos se vio que la transferencia del factor R podia conllevar la transfe
rencia de genes cromos6micos, que aparentemente eran movilizados por
el factor R.

EI mecanismo de resistencia frente a los antibi6ticos, determinado por
los factores de resistencia 0 por el cromosoma, puede ser distinto. Un
ejemplo 10 ofrece la resistencia frente a la estreptomicina. La resistencia
frente a la estreptomicina determinada cromos6micamente se basa en la
modificaci6n de la subunidad 30S de los ribosomas (pag. 39). Por el con
trario, la resistencia frente a la estreptomicina debida a un factor R se
fundamenta en la modificati6n enzimatica del antibi6tico que se inacti
va por adenilaci6n. La modificaci6n quimica catalizada enzimaticamen
te de los antibi6ticos es una causa frecuente de la resistencia determina
da por plasmidos: asl, el c1oranfenicol es acetilado, la kanamicina y la
neomicina son fosforiladas y acetiladas, y la penicilina se inactiva por
una penicilinasa. Debido a que los antibi6ticos se utilizan en la practica
terapeutica de forma habitual, sobre todo en los hospitales, se da una
diseminaci6n de los plasmidos R entre las bacterias pat6genas, y una
selecci6n y acumulaci6n de bacterias resistentes a los antibi6ticos. La
acumulaci6n de varias resistencias en un solo plasmido se comprende
desde el punto de vista del elevado potencial de recombinaci6n de los
plasmidos y de la elevada presi6n de selecci6n. Resulta incomprensible
el papel de los plasmidos de resistencia anterior a la utilizaci6n de los
antibi6ticos en la praxis terapeutica. Se han encontrado en bacterias que
se habian conservado desde 1940, esto es, antes del inicio de la terapia
antibi6tica.

A partir de suelos y aguas que contienen de forma natural sales de meta
les pesados, 0 que se han contaminado con ellos, pueden aislarse bacterias
resistentes a los metales. Estas bacterias no suelen poderse aislar de sue
los no contaminados. La informaci6n genetica para la resistencia a meta
les puede localizarse en el cromosoma 0 en plasmidos. La resistencia
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puede basarse en un eflujo. esto es. en una exportaci6n debida a una
ATPasa 0 un antiporte de los iones t6xicos introducidos en la celula. La
diseminaci6n de bacterias resistentes a metales pesados dependiente de las
condiciones del habitat indica que la presi6n de selecci6n para el mante
nimiento de la informaci6n genetica en un ecosistema desempefia un papel
muy importante.

Factores bacteriocinogenicos. Muchas bacterias forman protefnas capa
ces de matar 0 inhibir el crecimiento de especies 0 cepas pr6ximas. Estas
bacteriocinas de acci6n muy especffica estan codificadas por plasmidos,
los factores bacteriocinogenicos. Se han aislado bacteriocinas de
Escherichia coli (colicina), Pseudomonas aeruginosa (piocina), Bacillus
megaterium (megacina) y de otras bacterias.

Factores de patogenicidad 0 virulencia. EI organismo humano y el ani
mal, debido a las secreciones que pueden servir de nutrientes, y debido a
las condiciones ambientales relativamente constantes, ofrecen las premi
sas ideales para el desarrollo de muchos microorganismos. Hay miles de
millones de bacterias que pertenecen a la flora normal de la piel y del
tracto intestinaL Muchos tienen un papel beneficioso, cuando no esen
cial, para el estado de salud del organismo superior. Junto a estos comen
sales inocuos existen otras bacterias que causan peljuicios a su hospeda
dor. EI hombre y los animales han desarrollado a 10 largo de la evoluci6n
una serie de barreras que les protegen frente a la invasi6n y multiplica
ci6n de bacterias pat6genas; a ellas pertenecen la piel, el sistema inmu
nitario y factores sangufneos. Por su parte, los organismos pat6genos han
elevado su agresividad desarrollando factores de patogenicidad 0 viru-

Tab. 15.3 Algunos plasmidos degradativos.

Sustancia

Tolueno

Naftaleno

Acido 2,4 diclorofenoxiacelico

n-Alcanos

Salicilalo

Terpenos

Nicolina

Denominaci6n del
plasmido

TaL
NAH

2,4-D

OCT

SAL

CAM

NIC

Hospedador

Pseudomonas putida

Pseudomonas putida

Acinetobacter, Alcaligenes,
Arthrobacter, Corynebacterium
Pseudomonas, Flavobacterium

Pseudomonas putida

P. putida, P. aeruginosa

Pseudomonas putida

Arthrobacter oxydans
Pseudomonas convexa
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lencia. Muchos de estos factores estan codificados plasmidicamente. La
localizaci6n extracromos6mica conduce a la rapida diseminaci6n de
estos factores. Factores de colonizaci6n permiten una colonizaci6n de las
superficies mucosas sin impedimentos. Las invasinas codificadas por
plasmidos permiten una penetraci6n activa de una cepa de Shigella jlex
neri, pat6gena del hombre, en las celulas epiteliales del intestino. Las
enterotoxinas. que ejercen su funci6n t6xica en el tracto intestinal, gene
ran diarreas y son tambien de codificaci6n plasmidica. Las hemolisinas
conducen a la Iisis de eritrocitos. En muchas cepas pat6genas de E. coli
los determinantes geneticos se localizan en plasmidos. Para la invasi6n
de enterobacterias pat6genas en celulas y tejidos es una premisa impor
tante el disponer de iones hierro: no debe extranar que sider6foros que
lantes de hierro, como por ejemplo la aerobactina, esten codificados por
plasmidos.

Un ejempl0 de la funci6n de los plasmidos en el desencadenamiento de
enfermedades vegetales es el plasmido inductor de tumores de Agro
bacterium tumejaciens, cuya acci6n virulenta ya se ha explicado (vease
pag. 162). La acci6n insecticida (la toxina BT) de los cuerpos de inclusi6n
de Bacillus thuringiensis (pag. 78) esta igualmente codificada en un plas
mido de unas 100 kb.

Phismidos degradativos. Los plasmidos pueden llevar tambien genes
que determinan caracteristicas bioquimicas especiales. Se trata especial
mente de genes que catalizan la degradaci6n de sustancias de sintesis qui
mica que no se encuentran de forma natural en la biosfera (xenobi6ticos).
Entre ellos se cuentan numerosos compuestos aromaticos y heterocfclicos
con sustituyentes halogenados, que s610 pueden ser degradados por espe
cialistas dentro de las bacterias. Muchas de estas sustancias, entre las que
se encuentran herbicidas, insecticidas, fungicidas, entre otros, son degra
dadas unicamente por bacterias que disponen de plasmidos degradativos.
La tabla 15.3 da una visi6n de algunos plasmidos degradativos seleccio
nados.

Plasmidos con otras propiedades. La !ista de propiedades codificadas
por plasmidos es muy larga, casi interminable. Incluye genes de reac
ciones metab6licas complejas, p. ej. de la fijaci6n del nitr6geno, forma
ci6n de n6dulos, producci6n de acido indolilacetico 0 diacetilo, trans
porte de azucares 0 iones metalicos (niquel), sfntesis de hidrogenasas
y enzimas de la desnitrificaci6n. Estos plasmidos metab6licos son nor
malmente moleculas gigantes, con tamano entre 300 y 1200 kb y se
denominan "megaplasmidos". Ocasionalmente pueden estar tambien
codificados plasmfdicamente los sistemas de restricci6n y modifica
ci6n (apartado 15.4) que protegen a las bacterias de la penetraci6n de
DNA ex6geno. Tfpico de las caracteristicas anteriormente indicadas es
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que en algunas cepas los genes estan localizados en el cromosoma y en
otras en plasmidos. Esto es valido para cepas de la misma especie bac
teriana y tambien para distintas cepas de bacterias relacionadas estre
chamente desde el punto de vista filogenetico. La localizaci6n alterna
tiva de los genes, indica que genes, 0 complejos completos de genes
pueden intercambiarse entre cromosoma y plasmido, y que los plasmi
dos desempefian un papel significativo en la evoluci6n del genoma pro
cari6tico.

15.4 Restricci6n y modificaci6n del DNA

La observaci6n de que virus que habfan crecido sobre determinadas cepas
de E. coli no podfan multiplicarse sobre otras cepas distintas condujo al
conocimiento de la restricci6n y la modificaci6n. Se demostr6 que habfa
enzimas bacterianos responsables de esta restricci6n, que reconocen al
DNA virico como "ex6geno" y 10 cortan en puntos especfficos, mientras
que el DNA propio se protege por modificaci6n enzimMica y no es reco
nocido por la restricci6n.

Los sistemas de restricci6n y modificaci6n estan ampliamente extendidos
entre los microorganismos. Se utilizan para marcar especfficamente al
DNA propio y para destruir por degradaci6n al DNA ex6geno que pueda
penetrar. EI sistema esta compuesto de dos actividades enzimMicas, una
elldonucleasa y una metil-tramferasa, que pueden estar en una misma
protefna 0 distribuidas en diversas protefnas. Las dos ejercen su actividad
en un fragmento determinado del DNA, la secuencia de reconocimiento.
En el caso del DNA propio esta secuencia se modifica qufmicamente por
la metil-transferasa, concretamente por metilaci6n de la adenina en la
posici6n N-6 y de la citosina, preferentemente en las posiciones N-5 0 N
4; en el caso del DNA ex6geno se rompe por hidr6lisis del enlace fosfo
diester a traves de la endonucleasa. Una secuencia de nucle6tidos deter
minada es siempre sustrato de una sola de las dos actividades enzimMicas.
La metiltransferasa modifica al DNA propio durante la replicaci6n; su
producto es, por tanto, un DNA de doble cadena que se ha metilado en una
cadena. La actividad endonucleasa se estimula cuando en la celula apare
ce DNA no modificado, que representa el verdadero sustrato de esta acti
vidad enzimMica.

Endonucleasas de restricci6n. Las endonucleasas de restricci6n no s610
pueden estar codificadas por el cromosoma bacteriano, sino que tambien
pueden estarlo por plasmidos y bacteri6fagos. Los enzimas de restricci6n
cortan DNA de doble cadena. Se distinguen varias clases: los enzimas de
la clase I reconocen una determinada secuencia nucleotidica especffica,
pero cortan al DNA inespecfficamente fuera de la regi6n de reconoci-
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miento. A este grupo pertenece la endonucleasa de restriccion del bacte
riofago PI. Los enzimas de clase 2 se caracterizan porque el punto de
corte esta en el interior de la region de reconocimiento de la endonuclea
sa de restriccion. Ello conduce a la formacion de fragmentos definidos de
DNA. Por esto, las endonucleasas de restriccion de tipo 2 se utilizan en la
tecnica molecular de clonacion (apartado 15.5).

En la tabla 15.4 se indican algunos representantes de las endonucleasas
de restriccion con corte especffico. Algunos de estos enzimas reconocen
un grupo de cuatro, otros de seis bases. Una determinada molecula de
DNA se corta mas frecuentemente en una secuencia de reconocimiento
de cuatro bases que de seis bases; aparecen numerosos fragmentos
pequenos. La secuencia de reconocimiento presenta una doble simetrfa
de rotacion, cuyo eje se indica mediante una linea discontinua (vease la
Tab. 15.4). Esta estructura se denomina palindromo. Los puntos de corte
son internos 0 externos al eje de simetrfa, tal como se indica mediante la
flecha. En un corte asimetrico, p. ej. con EcoRI, se generan extremos
monocatenarios de 4 bases. Un corte dentro del eje de simetrfa, p. ej. con
HaeIlI conduce a la formacion de los llamados extremos "romos". Se
han aislado enzimas de restriccion de cientos de microorganismos;
muchos de ellos son asequibles comercialmente. Su denominacion se

Tab. 15.4 Selecci6n de algunas endonucleasas de restricci6n.
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basa en el arganismo productor, a partir del cual se ha aislado (de ah! que
se escriban en cursiva).

Mapas de restriccion. Las moleculas de DNA cortadas en fragmentos de
tamanos di versos con las endonucleasas de restricci6n pueden separarse
facilmente mediante una electroforesis en geles de agarosa, tal como se
ha descrito en el apartado 15.3 (vease Fig. 15.22). La velocidad de migra
ci6n de los fragmentos de DNA depende de su longitud: cuanto mas
pequeno sea el fragmento, mas rapidamente migrara a traves del gel; los
fragmentos grandes penetran lentamente en el gel. El tamano de los frag
mentos de DNA pllede determinarse por comparaci6n con bandas de
fragmentos de DNA de tamano conocido. La ardenaci6n de los puntos de
corte de los enzimas pllede establecerse par digestiones sucesivas del
DNA y colocaci6n de los extremos de los fragmentos sllperpllestos. Para
poder obtener estos mapas de restricci6n unicamente resultan adecuadas
aquellas endonucleasas que cartan en pocos puntos de la cadena y dan
fragmentos relativamente grandes. Los enzimas de restricci6n que per
miten cortar moleculas grandes de DNA en pequenos fragmentos estan
ganando impartancia en la determinaci6n de las secuencias de nucle6ti
dos (vease apartado 15.5).

A

~ carril
"§

!
8.5
7,2
5,7
4.3
3.7

2,3
1.9
1.4
1.3
kb

2 3 4 5 6

B EcoRI

pSUP 202
(8 kb)

3,5

Fig. 15.22 Construcci6n de un mapa de restricci6n del vector de clonaci6n
pSUP202. A Electroforesis en gel de fragmentos generados por rotura del DNA de
pSUP202 mediante los enzimas de restriccion (2) Psfi, (4) EcoRI y (5) BamHI, asi
como por digestiones dobles con Psfi/EcoRI (3), BamHI/EcoRI (6) y BamHI/Psfi (7),
EI carril I contiene DNA de I.. como patron de tamafios. La fluorescencia de los frag
mentos se debe a la tincion con bromuro de etidio. B Ordenando los fragmentos que
se solapan puede establecerse un mapa circular del plasmido a partir del patron de
bandas (A), Las cifras indican los tamafios en kilobases (kb) entre los puntos de res
triccion, que estan localizados en los genes de resistencia a antibioticos para la ampi
cHina (Amp), c1oranfenicol (Cam) y tetraciclina (Tc).
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15.5 Tecnica molecular de clonaci6n

A principios de los anos setenta se desarollo la tecnica molecular de c10
nacion. Se basa en los conocimientos adquiridos en la investigacion basi
ca del DNA y el RNA, de los enzimas implicados y de la transferencia
genetica mediante plasmidos y virus. La breve introduccion a la tecnica
del DNA recombinante completa las explicaciones teoricas de los aparta
dos anteriores 15.1 a 4.

Fragmentacion del DNA y amilisis de restriccion. Con ayuda de las
endonucleasas de restriccion presentadas en el apartado 15.4 pueden frag
mentarse las moleculas de DNA en fragmentos de pequeno tamano facil
mente manipulables. Las endonucleasas son las herramientas elementales
de la tecnica de clonacion. Un patron de fragmentos de restriccion tras
la digestion con endonucleasas de DNA plasmfdico se representa en la
figura 15.22. Fragmentos de hasta 1000 pb pueden separarse en geles de
poliacrilamida por electroforesis. Para separar fragmentos mayores (hasta
unas 25 kb) hacen falta los geles de agarosa, una matriz con los poros
mayores. La velocidad de migracion de los fragmentos es inversamente
proporcional al logaritmo del mimero de pares de bases en un rango de
tamanos determinado. La suma de los tamanos de los fragmentos corres
ponde al tamano de la molecula de partida. Utilizando diversas endonu
cleasas y posterior ordenamiento de los fragmentos solapados puede deter
minarse la posicion de los puntos de corte, y asf obtener un mapa ffsico de
restriccion de un determinado fragmento de DNA. Par electroforesis de
campo pulsante ("pulse field electrophoresis") pueden obtenerse tambien
de forma relativamente rapida mapas de cromosomas enteros. Si se busca
en un patron de fragmentos una secuencia determinada, cuya secuencia de
nucleotidos sea complementaria de un fragmento de DNA aislado, 10 que
se hace es desnaturalizar el DNA despues de separarlos por electroforesis,
los fragmentos de una cadena se transfieren a una membrana de nitrocelu
losa y por ultimo se hibrida con una sonda de DNA marcada con el isoto
po 12p 0 con un colorante, de forma que unicamente se producen cadenas
dobles en los fragmentos homologos. Se reconocen como una senal espe
cffica en el autorradiograma 0 por la generacion de color. Esta tecnica se
denomina transferencia de Southern ("Southern blotting").

Determinacion de secuencias de nucleotidos. EI disponer de fragmen
tos de restriccion acelero el desarrollo de metodos relativamente sencillos
de secuenciacion del DNA. De la secuencia de nucleotidos del DNA y
siguiendo las reglas del codon, puede deducirse la secuencia de aminoa
cidos codificada. Se diferencian dos metodos para la secuenciacion del
DNA: (i) eI metodo de la rotma qufmica (metodo de MAXAM y GIL
BERT). Una molecula de DNA marcada en un extrema con 32p se modifi
ca en las cuatro bases mediante reactivos qufmicos, de modo que se sepa-
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ran de los restos de azucar. El hueco as! generado se convierte en un punto
especffico de rotura en el interior de la cadena de DNA. Debido a las rotu
ras aparecen fragmentos de distintos tamanos. Estos pueden separase por
electroforesis en geles de poliacrilamida. Por comparaci6n de los patro
nes de bandas en el autorradiograma que aparece tras tratar la muestra con
agentes que atacan a la guanina, a guanina + adenina, timina + citosina,
as! como a la citosina, puede leerse la posici6n de cada base en la mole
cuia de DNA. (ii) El metodo didesoxinucleotidos segun SANGER se basa
en una replicaci6n dirigida enzimaticamente de la cadena de DNA y en

Fig. 15.23 Secuenciacion del DNA
segun el metodo de los didesoxinu
cleotidos de SANGER. Vease texto.
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una interrupci6n de la cadena. Partiendo de una molecula iniciadora (pri
mer) corta y marcada radioactivamente (por 10 general un oligonucle6ti
do que se puede adquirir, comercial) se sintetiza la cadena complementa
ria a la matriz. Los elementos para ello son los trifosfatos de los cuatro
didesoxirribonucle6tidos (dNTPs). Se hacen cuatro reacciones distintas y
a cada una se Ie afiade uno de los cuatro amilogos de bases 2',3' -dideso
xinucle6tidos (ddNTPs), cuya incorporaci6n impide el crecimiento de la
cadena por bloqueo, ya que no puede formarse un enlace fosfodiester.
Igual que en el metodo anterior, aquf tambien aparecen fragmentos de
tamafios diversos, que pueden separarse por electroforesis en geles. En el
patr6n de bandas de los cuatro carriles puede leerse en el autorradiogra
rna la secuencia de las bases (Fig. 15.23).

Construcci6n de una moh~cula recombinante de DNA. La tecnica de
clonaci6n molecular utiliza pl<ismidos y virus como vehiculos 0 vectores
para introducir en celulas bacterianas DNA ex6geno, incluso de origen
eucari6tico. Mientras que el DNA procari6tico puede utilizarse directa
mente para clonaci6n, el DNA de origen eucari6tico hay que introducirlo
en forma de DNAc. El DNAc contiene unicamente la parte codificada y
se prepara a partir de la traducci6n inversa del RNAm mediante la trans
criptasa inversa. La inclusi6n del DNA ex6geno en las bacterias se con
sigue por 10 general mediante transformaci6n (pag. 517 y sig.). Las mole
culas de DNA pueden introducirse igualmente en celulas animales y vege
tales. La construcci6n de una molecula recombinante de DNA se indica en
la figura 15.24 a modo de ejemplo. En primer lugar se cortan tanto el DNA
del vector como el DNA ex6geno con una endonucleasa especffica, p. ej.
EcoRI. En ambas moleculas se generan fragmentos lineales con extremos
de una cadena, cuya secuencia de bases es complementaria ("extremos
cohesivos"), en este caso AATT 0 bien TTAA. Si se mezcla el DNA plas
mfdico preparado de esta manera con el DNA ex6geno se formaran puen
tes de hidr6geno entre los extremos complementarios de una cadena, y las
discontinuidades se cierran covalentemente por adici6n de una polinu
cle6tido-ligasa. Con este paso se completa la construcci6n de una mole
cula de DNA recombinante.' El producto se denomina DNA-hibrido 0
DNA quimera.

Vectores. Un vector de clonaci6n tiene que cumplir dos condiciones:
s610 debe tener un punto de corte para la endonucleasa que se quiere uti
lizar, y debe tener una posibilidad de selecci6n del DNA recombinante
que contiene al DNA ex6geno. Para la obtenci6n de una genoteca (li
brerfa gen6mica) es recomendable una buena eficacia de captaci6n
del DNA ex6geno por parte del vector. Especialmente apropiados para
ella son mutantes del fago lambda (pag. 159). Un grupo de vectores
dehvados de el son los c6smidos, que pueden captar fragmentos de
DNA de 35 a 40 kb. Los c6smidos son vectores obtenidos por inge-
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Fig. 15.24 Representacion simplificada del metoda de obtencion de un DNA
hfbrido 0 "DNA-quimera" por insercion de un fragmento de DNA eucariotico en
un plasmido bacteriano. EI DNA exogeno y el plasmido se rompen in vitro median
te la misma endonucleasa de restriccion. Asi se forman fragmentos con extremos
cohesivos (cadenas sencillas sobresalientes con bases complementarias). Por mez
cia de las dos molEkulas de DNA y tratamiento con Iigasa se forman plasmidos con
DNA eucariotico insertado. Estos DNA-quimera pueden introducirse en bacterias por
transformacion. Se multiplican por cultivos en masa de la bacteria. De este clan
puede obtenerse DNA exogeno.

nierfa genetica que poseen una funci6n de replicaci6n (p. ej. del pl<l.s
mido pBR322), genes de resistencia a antibi6ticos (p. ej. el gen de resis
tencia a la tetraciclina) y los extremos cohesivos del fago lambda (eilla
mado sitio cos, "cos site"). Estos ultimos son el punto de reconoci
miento para el empaquetamiento del extracto de lambda. Sus activida
des enzim<iticas cortan de una cadena larga de copias de DNA, los lIa
mados concatemeros, fragmentos de 45 kb de tamafio f1anqueados por
puntos cos, y los empaquetan en cabezas fagicas vadas; de este modo
se favorece selectivamente la clonaci6n de fragmentos grandes de DNA
(Fig. 15.25).

EI fago M13 ofrece otro sistema elegante de c1onaci6n. Es un virus fila
mentoso con una longitud de 900 nm y 9 nm de ancho. Infecta a E. coli a
traves del pilus sexual y en su multiplicaci6n no mata al hospedador. EI
MI3 se cuenta entre los virus DNA de una sola cadena (Tab. 4.1).
Despues de la infecci6n se replica la cadena (+), Yse sintetiza una forma
replicativa intermedia (RF) compuesta por una cadena (+) y olra (-).
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Fig. 15.25 C6smidos como vectores de clonaci6n. A Los puntos cos (cohesive
sites) son los extremos monocatenarios, complementarios, del cromosoma de lamb
da. B Como plasmido de cionacion sirve pBR322, que lIeva genes de resistencia
frente a ampicilina (Amp) y tetraciclina (Tet). C EI cosmido derivado de pBR322 tiene
integradas las zonas cos. D Para la cionacion se corta y Iiga el DNA exogeno y el
cosmido. Mediante una incubacion con el extracto de empaquetamiento de A unica
mente se cortaran en las zonas cos aquellos cosmidos hibridos que contengan un
fragmento grande de DNA exogeno, entre 35 y 45 kb. Estos se empaquetaran en
cabezas de fago. Con el fago se infecta a E. coli y se seleccionan los clones Tet'.
Mas explicaciones en el texto.

Unicamente se empaquetan las cadenas (+) en las partfculas fagicas. La
forma bicatenaria RF se comparta como un plasmido; se puede cortar con
una endonucleasa y se puede recombinar con DNA ex6geno. Par ligaci6n
del DNA extrafio en ambas orientaciones pueden aislarse especies de
DNA monocatenario despues de la multiplicaci6n del fago, cada una de
las cuales lleva uno de los dos fragmentos de DNA recombinantes incor
porados en la cadena (+). EI vector M13 ha sido muy util en los trabajos
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de secuenciaci6n. Al proporcionar DNA de una sola cadena no es necesa
rio el paso de desnaturalizaci6n del DNA; como el sitio de clonaci6n es
siempre tinico, puede partirse en la replicaci6n del DNA de una molecula
iniciadora universal (metodo de SANGER).

Seleccion de clones que lleven el DNA hibrido. Las celulas que llevan
la molecula recombinante de DNA pueden seleccionarse por una carac
terfstica fenotfpica del vector 0 por una caracterfstica del gen clonado. La
primera selecci6n se basa en la inserci6n del DNA ex6geno en un gen de
resistencia a antibi6ticos del vector y esta resistencia se inactiva, p. ej. en
el plasmido pBR322 (Fig. 15.25) se evita la resistencia frente a la tetra
ciclina 0 la ampicilina. Una bacteria con una molecula de DNA recom
binante ha perdido una de las dos resistencias a antibi6ticos, a diferencia
de las celulas que s610 han recibido el DNA del vector. Si hay que iden
tificar un gen determinado en una genoteca hay que recurrir a otros
mecanismos de identificaci6n de los clones recombinantes: si se dispone
de un fragmento de DNA hom610go (sonda genetica) puede hacerse una
prospecci6n de la genoteca mediante el procedimiento de transferencia
de SOUTHERN antes explicado. Si se conoce la funci6n del gen cionado y
se dispone de mutantes con un defecto en Ese gen. pueden complemen
tarse geneticamente estos mutantes por transferencia del DNA clonado.
Por ejemplo, un mutante con una lesi6n en el gen de la biosfntesis de la
leucina recupera la capacidad para crecer en un medio mineral sin la adi
ci6n de leucina cuando se Ie introduce el gen silvestre correspondiente.
No obstante, el DNA cionado no siempre da un producto genico funcio
nal. sobre todo cuando el hospedador de la clonaci6n -por 10 general E.
coli- no tiene ningtin tipo de parentesco con el organismo dador del
DNA. Si se forma el producto genico en el hospedador de clonaci6n,
pero es catalfticamente inactivo, puede reconocerse mediante anticuer
pos especfficos contra la protefna. EI procedimiento puede realizarse
tambien en colonias aisladas.

Expresion del DNA clonado. Para expresar en bacterias el DNAc clo
nado la secuencia de DNA implicada tiene que incorporarse en zonas del
plasmido que se expresen fuertemente en el hospedador de clonaci6n. Si
por ejemplo, se recombina DNAc de la insulina con el gen de la B-Iacta
masa 0 de la B-galactosidasa, se construira un polipeptido compuesto,
una protefna de fusi6n. Se expresara bajo el control del promotor bac
teriano correspondiente. La fuerza del promotor y la eficacia de traduc
ci6n determinan la tasa de producci6n del producto genico recombinan
teo Por 10 general se recomienda un alto rendimiento. No obstante, no es
raro que la sobrexpresi6n de una protefna conduzca a efectos t6xicos
acompafiantes para el productor 0 a una degradaci6n aumentada del pro
ducto deseado. Por ello, una expresi6n incontrolada (constitutiva) de los
genes no vale la pena. Se construyeron vectores de expresi6n que poseen
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promotores muy fuertes para la clonaci6n, pero regulables, p. ej. el pro
motor pL del fago lambda. Para este promotor se dispone de un sistema
de regulaci6n modificado geneticamente, que puede regularse mediante
modificaci6n de la temperatura. El represor que bloquea normalmente al
promotor pL se inactiva por elevacion de la temperatura. Por ella las
celulas pueden cuItivarse a bajas temperaturas en condiciones no t6xicas,
y sintetizan la protefna exogena cuando se eleva la temperatura.

Para la introduccion de DNA en celulas animales son especialmente uti
les los vectores basados en retrovirus, y un promotor proveniente del gen
de la metalotionefna permite una expresi6n proteica inducible por adicion
de cadmio. La metalotionefna rica en cistefna liga normalmente metales
pesados y sirve de protefna protectora.

Para introducir genes en celulas vegetales se dispone como vectores de
plasmidos Ti modificados (pag. 162 y sig.); se han utilizado con exito por
10 menos en dicotiledoneas. La transformacion de protoplastos vegetales
con DNA plasmfdico por electroporaci6n (pag. 518) parece muy prome
tedora, tanto para plantas mono- como dicotiledoneas.

Aplicaciones. La industria con orientacion biotecnologica intenta utili
zar comercialmente las posibilidades que ha abierto la investigacion del
DNA recombinante. El objetivo es producir productos biologicos de
forma eficiente, puros y en grandes cantidades. Otro campo de aplica
cion que se practica con exito desde finales de los afios 70 es la pro
duccion de protefnas de aplicacion terapeutica por tecnologfa genetica.
Entre elIas se cuentan protohormonas como la insulina humana, que se
produce por bacterias 0 levaduras en grandes instalaciones de fermenta
cion, hormonas del crecimiento como la hormona estimulante folicular,
la endorfina como calmante y terapeuticos antitumorales como el factor
necrotico de los tumores, las interleukinas 0 los interferones.

Los procedimientos usuales para la produccion de vacunas son complica
dos y conllevan un riesgo. Asf, por clonacion del gen de la protefna de la
envuelta del virus de la hepatitis B en bacterias se ha conseguido una
vacuna de alta eficacia. De forma similar se han obtenido vacunas contra
el herpes, la rabia y la glosopeda. En la actualidad se trabaja intensamen
te en el desarrollo de vacunas contra la malaria y otras enfermedades para
sitarias, contra virus tumorales y contra el virus de la inmunodeficiencia
adquirida (HIV). En enfermedades del corazon y circulatorias se emplean
trombolfticos como la uroquinasa y activadores plasminogenicos tisulares
especfficos. Su producci6n conduce a un campo de aplicacion de gran
futuro para la ingenierfa genetica.

Mediante la "tecnica de los hibridomas" pueden obtenerse celulas que
producen anticuerpos monoclonales humanos. En ella se basa la esperan-
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za de conseguir pronto combatir aquellas enfermedades infecciosas para
las que no existe ningun quimioterapeutico, y eliminar celulas tumorales
a los linfocitos T, que son los principales responsables del rechazo de los
trasplantes.

Se discute activamente la aplicaci6n de la ingenieria genetica en seres
humanos, para el analisis gen6mico, la terapia genetica en celulas somati
cas y para intervenir en las celulas germinales.

Los cultivos vegetales convencionales se han movido hasta ahora en los
limites del potencial genetico de los generos de plantas que podian cru
zarse y gracias a la tecnica del DNA recombinante han visto enriquecida
la variabilidad genetica en eI campo de la agricultura. Ahora es posible
introducir nuevo material genetico en las plantas de cultivo atravesando
las barreras especificas, sin necesidad de experimentos de cultivo de
varios anos. Los objetivos principales de estos trabajos se encaminan a
dotar plantas con resistencias frente a agentes perjudiciales, herbicidas e
insectos, a elevar las tolerancias frente al estres de la sequia, frio 0 con
centraciones salinas, capacitarlas de una mejor utilizaci6n de los sustratos,
como la luz 0 el nitr6geno, y comprobar su utilidad como productores de
metabolitos vegetales secundarios, energia y materias primas. Esfuerzos
analogos se encaminan a la aplicaci6n de la ingenieria genetica para incre
mentar la productividad en ganaderia.

La utilizaci6n dirigida de microorganismos en el tratamiento de aguas
residuales se practica ya desde el inicio de este siglo. En el campo del
medio ambiente el ingeniero genetico tiene un amplio campo de trabajo en
el tratamiento de gases residuales, residuos urbanos e industriales, asi
como en la explotaci6n de nuevas fuentes energeticas y materias primas.
Pueden construirse microorganismos con nuevas capacidades metab6licas
especiales y eficaces que enriquezcan y completen el potencial de los
microorganismos de los que se dispone actualmente.

Aspectos de seguridad. Los procesos de recombinaci6n de DNA y trans
ferencia genetica naturales determinan nuevas combinaciones de caracte
rfsticas geneticas, incluso entre genomas procari6ticos y eucari6ticos, tal
como se sefial6 en el ejemplo de los tumores vegetales inducidos por el
plasmido Ti. Lo nuevo de la tecnologia genetica es que permite combinar
a gran escala de un modo dirigido, in Firm, genes de organismos no rela
cionados. Como las caracteristicas del producto no pueden preverse hasta
el mas minimo detalle, la ingenieria genetica alberga un cierto riesgo
potencial que los cientfficos sacaron a la luz publica (conferencia de
Asilomar) y que hay que combatir cumpliendo unas normas. Este sistema
voluntario de autocontrol supone la ordenaci6n de los experimentos en
diversas categorias de seguridad y la definici6n de las condiciones tecni
cas requeridas para ello. Esto implica tanto lin equipamiento de laborato-
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rios para los trabajos de ingenieria genetiea (que en Alemania tienen que
estar registrados) como el empleo de eepas de especial seguridad, que no
puedan sobrevivir en los habitats naturales. Ademas, todos los microorga
nismos que lIevan DNA recombinante hay que matarlos antes de su eli
minacion, para impedir su diseminacion. La Iiberacion de microorganis
mos manipulados geneticamente a los ambientes naturales requiere de un
permiso especial.

Para manipular organismos patogenos existen desde haee tiempo medidas
muy estrictas de seguridad. Despues de 20 aiios de experiencia con expe
rimentos de ingenierfa genetica puede afirmarse que los portadores de aci
dos nucleicos recombinantes in vitro no tienen un potencial de riesgo
mayor que las caracterfsticas de los organismos receptores, del vector de
clonacion y del DNA del dador. Desde junio de 1990 se ha completado en
Alemania el autoeontrol voluntario en el trabajo con nuevas combinacio
nes de DNA mediante la ley de "Regulacion de la lngenieria Genetica'·.
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16. La regulaci6n del metabolismo

En los capitulos precedentes referentes al metabolismo de los microorga
nismos hemos hablado en varias ocasiones de la regulaci6n metab61ica y
del crecimiento por los factores mediales. La represi6n de la fermentaci6n
por el oxigeno atmosferico en las levaduras, descubierta ya por PASTEUR,
es un ejemplo de una regulaci6n metab6lica enormemente considerada y
estudiada. Tambien se sabe desde hace tiempo que algunos de los enzimas
utilizados para la degradaci6n de los sustratos se sintetizan exclusivamen
te en presencia del sustrato correspondiente. Entre las bacterias desnitrifi
cantes la respiraci6n de los nitratos entra unicamente en funcionamiento
cuando falta el oxigeno; el oxigeno reprime tanto la formaci6n del siste
ma enzimiitico nitratorreductor como tambien su funci6n. Modificaciones
del pH en cultivos de Enterobacter 0 de Clostridium determinan el cursu
de la fermentaci6n y la producci6n de los productos caracteristicos. En las
bacterias fototrofas el oxigeno y la luz influyen en la sintesis de los pig
mentos. Estas y otras muchas modificaciones determinadas por el medio
se deben a unos mecanismos de regulaci6n basicos.

Los numerosos procesos metab6licos necesarios para la sintesis celular y
para la reproducci6n requieren una coordinaci6n 6ptima. Cada via meta
b61ica implica varias reacciones enzimiiticas. El resultado de las vias
metab6licas es la obtenci6n de energia bioquimicamente Util, la sintesis de
mon6meros y de macromoleculas, asi como la multiplicaci6n de la celula.
La supervivencia de un organismo a 10 largo de la competencia que se
establece entre ellos ha conducido a unos mecanismos que permiten por
una parte la adaptaci6n a condiciones ambientales variables y por otra, a
coordinar de forma 6ptima el flujo de los metabolitos a traves de las vias
metab6licas. El objeto de estos procesos de optimizaci6n son las propias
proteinas enzimiiticas, su sintesis y su funci6n. La regulaci6n de las vias
metab6licas tiene lugar ados niveles: por una parte controlando la forma
ci6n de enzima, por otra, modificando la actividad enzimatica.

La regulaci6n a nivel de la sintesis de enzima esta extendida en numcro
sas vias del metabolismo. Por 10 general la formaci6n de varios enzimas
que pertenezcan a la misma via metab6lica esta regulada de forma con
junta. La regulaci6n afecta a la velocidad de sintesis de los enzimas (tasa
de sintesis) referida a la tasa de sintesis de las protefnas totales. La tasa
esta determinada por la frecuencia de la transcripci6n de los genes estruc
turales. Muchos enzimas se sintetizan siempre independientemente de las
condiciones del medio, son componentes constitutivos de la celula; se
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habla entonces de enzimas constitutivos, genes constitutivos y sfntesis
enzimatica constitutiva.

La inducci6n enzimatica regula la formaci6n de enzimas catab6licos.
Desde el punto de vista de la economfa del metabolismo parece 16gico que
los enzimas para la utilizaci6n de un nutriente y para la inclusi6n de sus
productos de degradaci6n en el metabolismo intermediario se sinteticen
unicamente cuando el nutriente implicado se encuentre en el medio de cul
tivo. Todos los demas enzimas catab6licos, cuya sfntesis puede ser regu
lada por la celula, no deberfan producirse cuando no son necesarios.

inducci6n

B( 1 1 1 1 1
sustrato-A-B-C-O-

s abc d

La represi6n enzimatica regula la sfntesis de los enzimas anab6licos.
Desde el punto de vista de la economfa metab6lica no deberfan sintetizar
se aquellos enzimas de una cadena biosintetica cuando el producto final
correspondiente se encuentre en el medio de cultivo. La presencia 0 la
acumulaci6n de un producto final conduce en la represi6n a una disminu
ci6n en la tasa de sfntesis de todos aquellos enzimas de los componentes
especfficos de esa cadena biosintetica.

represi6n

Los enzimas para la sfntesis de los mon6meros se sintetizan normalmente
siempre. Sin embargo, su forrnaci6n queda reprimida cuando el producto
final se encuentra en exceso. En este caso se habla de una represi6n por
el producto final.

Los enzimas clave del metabolismo estan sometidos por 10 general a una
regulaci6n a nivel de la actividad enzimatica. En un enzima de una vfa
sintetica especffica puede regularse la actividad catalftica; puede aumen
tarse (por un efector positivo) 0 disminuirse (por un efector negativo). En
la inhibici6n por producto final ("feedback inhibition") el producto final
actua inhibiendo al primer enzima de una serie de reacciones.

inhibicion par producto final
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Ambos tipos de regulaci6n -la inducci6n y la represi6n por una parte, y la
modificaci6n de la actividad enzimatica par otra- tienen consecuencias seme
jantes: modifican el flujo de metabolitos en una via metab6lica. La inducci6n
y la represi6n actuan lentamente y se pueden considerar como mecanismos
de regulaci6n groseros. La modificaci6n de la actividad de un enzima
clave actua inmediatamente; puede considerarse como una regulaci6n fina.

16.1 Regulaci6n de la slntesis enzimatica

Muchas bacterias son capaces de crecer sobre un gran numero de sustra
tos distintos. Esto presupone que son capaces de sintetizar los enzimas
necesarios para la transformaci6n de estos sustratos y par tanto, tambien
de los genes estructurales correspondientes. Si en el medio de cultivo exis
te unicamente un sustrato se sintetizan los enzimas necesarios para la des
composici6n de este sustrato (catabolismo). Se habla de induccion enzi
mMica, de un sustrato inductor y de enzimas inducibles. La formaci6n de
la mayoria de los enzimas implicados en el catabolismo de los sustratos
esta sometida a inducci6n.

La farmaci6n de los enzimas biosinteticos, los enzimas implicados par
ejemplo, en la biosintesis de las pirimidinas, las purinas y de los 20
aminoacidos, esta regulada par represion. En la mayoria de los casos la
sefial que determina el cese de la sintesis proteica proviene del producto
final de la via biosintetica (se habla de represi6n par el producto final).

Si en el medio de cultivo se encuentran simultaneamente dos sustratos, por
10 general la bacteria utilizara primero a uno de ellos, a aquel que
posibilite un crecimiento mas rapido. Entonces la formaci6n de los
enzimas degradativos del otro sustrato queda reprimida; se habla de una
represion por catabolito.

16.1.1 Inducci6n

Induccion de la ~galactosidasa. EI ejemplo mas profundamente estu
diado de inducci6n enzimatica es la utilizaci6n de la lactosa par
Escherichia coli (Fig. 16.1). La lactosa es un disacarido que hay que
hidrolizar antes de que entre en las vias de degradaci6n de las hexosas:

/j-galactosidasa
lactosa + H20 ) o-glucosa + o-galactosa

Las celulas silvestres que crecen sobre glucosa contienen una actividad de
la (3-galactosidasa practicamente no determinable. No obstante, si crecen
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Fig. 16.1 Induccion de la formacion
de B-galactosidasa, AI" afiadi r lactosa al
medio de cultivo se inicia la sintesis de 8
galactosidasa.

sobre lactosa u otro ~-galact6sido su actividad es 1000 veces superior;
aproximadamente el 3% de la protefna total de la celula puede estar en
forma de /3-galactosidasa. Por 10 general el enzima se sintetiza
unicamente en presencia del sustrato inductor lactosa. El an:ilisis de los
mecanismos de regulaci6n se facilit6 bastante al utilizarse el inductor
2-propil-~-tiogalact6sidoque no es degradable. La adici6n de este tioga
lact6sido conduce a una inducci6n "gratuita" de la /3-galactosidasa; se
sintetiza el enzima sin que este compuesto inductor pueda ser hidrolizado
y resulte asequible al catabolismo.

Induccion coordinada y secuencial. Consideremos la degradaci6n de un
sustrato A a traves de varios compuestos intermediarios B, C, etc. y que
los enzimas implicados sean a, b, c, ...

A -------> B -------> C -------> 0 -------> E -------> I
abc d e

t t
'" '"'-' '-'
~ ~
E E
'N 'N
c c
Q) Q)

'C 'C

'" '"'C 'C
';;; ';;;
13 13« «

Fig. 16.2 Representacion esquematica de la secuencia temporal de la apari
cion de enzimas inducibles. A Secuencial estricta, B coordinada estricta y C induc
cion secuencial de grupos enzimaticos regulados coordinadamente. En el tiempo 0
se afiadio el sustrato inductor a celulas crecidas en condiciones de no induccion.
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te6ricamente existen varias posibilidades para la inducci6n de enzimas
(Fig. 16.2): 1. La sintesis enzimMica puede darse por pasos 0 ser secuencial:
cada uno de los enzimas es inducido par el producto de la transformaci6n
anterior. 2. Todos los enzimas implicados se inducen de forma coordinada,
esto es, A determina simultl:ineamente la sintesis de todos los enzimas a
hasta e. 3. Los enzimas implicados en reacciones sucesivas (a, b, c) se
inducen de forma coordinada y el ultimo producto (D) u otro (C) de la
primera serie induce a la sfntesis de los enzimas de la serie siguiente (d, e).

La sintesis coordinada de todos los enzimas para la degradaci6n del
sustrato tiene la ventaja para la celula de poder reaccionar rapidamente
frente a la oferta de ese sustrato. La inducci6n secuencial tiene como
consecuencia que la transformaci6n del sustrato y la tasa de crecimiento
de las celulas aumentan tan s610 lentamente, ya que el producto de la
primera reacci6n en la celula tiene que sobrepasar una concentraci6n
umbral para poner en funcionamiento la sintesis del segundo enzima. En
la regulaci6n de las vias degradativas convergentes ha de tener sentido que
los enzimas implicados esten regulados por grupos coordinados, que esten
inducidos a su vez por el producto del grupo que los precede.

L~ M~N~O~

E~F~G~H-I

El esquema de regulaci6n en las vias degradativas convergentes se ha
estudiado en los ejemplos de degradaci6n del mandelato, 4-hidroxi
benzoato y tript6fano par Pseudomonas putida, Acinetobacter calcoace
ticus y Alcaligenes eutrophus.

Inducci6n por el producto. Algunos enzimas degradativos se inducen
por el producto de la primera reacci6n u otra subsiguiente de la via degra
dativa. Este es, par ejemplo, el caso de la degradaci6n del tript6fano. La
via discurre a partir del L-tript6fano a traves de la L-formilkinurenina,
L-kinurenina y antranilato hasta el cateco!. Los enzimas implicados estan
inducidos par la kinurenina.

induccion por producto

ITriPte)~ formil- f I" Y") "1 B
f • k" "- klnuremna - antramlato_ catecolana Inunenna

Este tipo de inducci6n enzimMica presupone la presencia de un nivel basal
suficientemente alto de los enzimas implicados en la transformaci6n del
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tript6fano hasta kinurenina. para que la presencia de concentraciones ele
vadas del sustrato tript6fano originen por 10 menos trazas de kinurenina.
La inducci6n por el producto en la via de degradaci6n del L-triptOfano por
la kinurenina puede considerarse como un mecanismo de proteccion de la
celul'1 que impida la induccion de los enzimas catabolicos por parte del
tript6fano sintetizado para la sintesis proteica. EI triptOfano es unicamen
te degradado cuando se encuentra en el medio de cultivo y en altas con
centraciones dentro de 1'1 celula.

16.1.2 Represi6n

Represion por producto final. Consideremos el ejemplo de la sintesis de
la arginina para ver como transcurre la represion determinada por un pro
ducto final sobre una via biosintetica en la concentracion de los enzimas
para esta sfntesis (Fig. 16.3). La sintesis de la arginina parte del glutama
to (Fig. 7.18) Yconduce en ultimo termino a traves de la ornitina. la citru
lina y el argininosuccinato a arginina.

represi6n por el producto final

Ornitina +
Carbamoil·
fosfato

OCTasa
• citrulina ~ ~

Si se d~ja crecer Escherichia coli sobre un medio minimo y se determina
como enzima representativo de la via de sintesis de la arginina a la ornitina
carbamoil-tramferasa (OCTasa) se encuentran concentraciones "norrna
les" de este enzima. Si se afiade arginina a este medio minima (20 /lg/ml)

Fig. 16.3 Represion de la ornitinacar
bamoiltransferasa. La formaci6n de los
enzimas necesarios para la biosfntesis
de la arginina se impide casi instantane
amente cuando se anade arginina al
medio de cultivo (se reprimen).
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Fig. 16.4 Formacion acelerada de la
ornitina-carbamoil-transferasa por des
represi6n del operon arginina. Celulas
de Escherichia coli (tipo silvestre) crecie
ron en un medio minima que tenia argini
na en exceso. Se lavaron las celulas y se
suspendieron paralelamente en medio
minimo con y sin arginina, donde se incu
baron. Se tomaron muestras a distintos
tiempos y se determin6 la densidad bac
teriana y la actividad de enzimas repre
sentativos de la via biosintetfca, como la
ornitina-carbamoil-transferasa. Como pue
de verse, la actividad en ausencia de argi-
nina aumenta al poco tiempo por encima del valor normal, y luego vuelve por diluci6n
al valor normal al seguir el crecimiento. En presencia de arginina en el medio no se
forma el enzima (de GORINI, L., W.K. MAAS: Biochim. Biophys. Acta 25 [1957]208).

cesa inmediatamente su sfntesis (represion). Durante e] crecimiento en pre
sencia de arginina el enzima se ira "diluyendo", esto es, la actividad especf
fica de la OCTasa disminuye a un nivel muy bajo. Si por lavado se libera a
estas celulas reprimidas de la presencia de arginina y se las resuspende en
un medio mfnimo sin arginina, tendra lugar inmediatamente una desrepre
sion de la sfntesis del enzima. La concentracion del enzima alcanzani en
poco tiempo un nive! varias veces superior al de la suspension de partida
(Fig. 16.4). Lentamente, cuando la funcion de los enzimas de la biOSlntesis
fomlados haya conducido a una acumulacion de arginina en la celula, dis
minuira la actividad especffica de la OCTasa y volvera al nivel "normal".

Experimentos en quimiostatos con mutantes que presentaban lesiones
en los enzimas implicados en la bioslntesis de la arginina permitieron
demostrar que el estado desreprimido puede mantenerse: la limitacion del
crecimiento del mutante con arginina determinaba una actividad especffi
ca de la OCTasa 25 veces superior al valor "normal".

Modelo de regulaci6n en vias biosintt~ticas ramificadas. La regulacion
de la formacion de los enzimas implicados en vIas biosinteticas rami fica
das es muy compleja. La "familia de los aminoacidos aromaticos", la
"familia del aspartato" y la "familia del piruvato" ofrecen unos ejemplos
modelo (Fig. 7.18). Resulta claro que cada producto final unicamente
puede reprimir la formacion de los enzimas de su vIa biosintetica especf
fica. Los enzimas anteriores al punto de ramificacion estan sometidos a
represion por todos los productos finales, a una represion multivalente. Se
reprimen unicamente cuando todos los productos finales estan presentes
en el medio de cultivo; adicionados aisladamente los productos finales no
tienen ninguna acci6n.



556 16. La regulaci6n del metabolismo

2-oxobutirato J 2-acetilhidro- r r..--'_.... T ,"","<0 ITl
piruvato --l 2-acetil- ;------,

+ piruvato lactato ~J '-----'
J
!----'_'-r-

I
--,

Fig.16.5 Regulacion de la biosintesis de los enzimas conducentes a las vias
biosinteticas de la L-isoleucina, L-valina y L-Ieucina por una represion multiva
lente (en este caso trivalente). Los enzimas acetohidroxiacido-sintasa (1), acetohi
droxiacido-is6mero-reductasa (2), dihidroxiacido-deshidratasa (3) y transaminasa (4)
actuan tanto en la via de la isoleucina como de la valina.

Una via biosintetiea ramifieada interesante bajo muehos puntos de vista
es la via de la L-isoleueina, L-leueina y L-valina. Cuatro de las reaeeiones
que eondueen del piruvato 0 del 2-oxobutirato hasta la valina 0 a la iso
leueina estan eatalizadas por los mismos enzimas. Ademas, el 2-oxoiso-

Fig. 16.6 "Efecto glucosa" 0 re
presion por catabolito. Formacien
retardada de f3-galactosidasa en
Escherichia coli; al principio el media
de cultivo contenfa 0,4 mg gluco
salmi y 2 mg lactosa/ml. Mientras
haya glucosa dispanible estara repri
mida la formacien de f3-galactosida
sa (de EpSTEIN, W., S. NAONO Y F.
GROS: Biochem. Biophys. Res.
Comm. 24 [1966] 588). a 50 100 min
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valerato (= 2-oxo-3-metilbutirato) es tanto un precursor de la valina como
la sustancia de partida para la sfntesis de la leucina (Fig. 16.5).

Represion por catabolito. Mientras que la represion por producto final
afecta a la sfntesis de los enzimas de las vfas biosinteticas, la represion por
catabolito se manifiesta en las vfas degradativas. Si las celulas bacterianas
tienen a su disposicion en el medio de cultivo dos sustratos distintos, por
10 general se prefiere aquel que posibilite un crecimiento mas rapido. Se
determina una represion de la sfntesis de aquellos enzimas necesarios para
la degradacion del segundo sustrato (Fig. 16.6). EI fenomeno de la repre
sion por catabolito es la base de la conocida "diauxia" (Fig. 6.10). Las
parejas glucostl y sorbosa, glucosa y lactosa 0 glucosa y acetato no son uti
lizadas simultaneamente por Escherichia coli, sino que se emplean suce
sivamente. En primer lugar se emplea la glucosa; esta reprime la forma
cion de los enzimas para la degradacion de cada una de sus parejas.

Mas complicadas son las relaciones cuando un aminoacido se utiliza
simultaneamente como fuente de energfa, de carbona y de nitrogeno. La
utilizacion de la histidina por la bacteria Enterobacter aerogenes ofrece
un ejemplo muy claro de la intluencia de la glucosa en el contenido en
enzimas necesarios para la degradacion de algunos aminoacidos. Como
enzima catabolico representativo se midio el contenido de la celula en his
tidasa (Tab. 16.)). Si en el medio de cultivo se encontraba glucosa y nitro
geno en forma de amonio, no se sintetizaba la histidasa, incluso en pre-

Tab. 16.1 Contenido en histidasa en celulas de Enterobacter aerogenes des
pues de crecer en distintos medios.

Adici6n al media basal
Glucasa L-histidina (HN4),SO,

+ +
+ + +

+
+ +

+ +

Histidasa
U cada 10 mg celulas

<5
<5
182
170, .
70 '

(de NEIDHART. F.e., B. MAGASANIK: J. Bacterial. 73 [19571253).

<:·~s:.:-.;·
sencia de histidina. La glucosa con los iones amenia reprime la sfntesis de
la histidasa casi totalmente. Si no habfa nitrogeno amoniacal como fuen-
te adicional de N y por tanto las celulas necesitaban el nitrogeno de la his
tidina, la represion de la formaci6n de histidasa determinada por la glu
cosa era menor. Este ejemplo demuestra que la deficiencia en nitr6geno
puede suprimir parcialmente la represion por catabolito determinada por
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la glucosa. La formaci6n de un enzima catab6lico, por tanto, no depende
unicamente de la presencia de un inductor ni de la disponibilidad en cuan
to a fuentes de energia, sino que tambien esta controlada por la disponibi
lidad de nitr6geno en el medio.

Regulaci6n de la concentraci6n de enzimas de las vias metab6licas
centrales. Los enzimas anfib6licos tambien pueden estar sometidos a una
regulaci6n genetica. Las celulas de un crecimiento aer6bico de Esche
richia coli tienen una elevada concentracion en los enzimas del ciclo de
los acidos tricarboxflicos; en las celulas de un crecimiento anaer6bico su
actividad especffica es tan s610 de 1/10 a 1/20 de este valor, y la forma
cion de la 2-oxoglutarato-deshidrogenasa esta totalmente reprimida.
Algunos enzimas anapler6ticos, como la malato-sintasa, isocitrato-liasa
y la glioxilato-carholigasa se encuentran unicamente en celulas que
requieran estos enzimas para la transformaci6n del sustrato que tienen a
su disposici6n.

16.1.3 Mecanismos de regulaci6n

Te6ricamente la sintesis de los enzimas podria realizarse tanto a nivel de
la transcripci6n como a nivel de la traducci6n. Se ha establecido que en
los procariotas la expresi6n de los genes esta regulada predominantemen
te a nivel de la transcripci6n. La mayoria de los genes que codifican la
estructura de una cadena polipeptidica son regulados, esto es, la transcrip
ci6n de los genes estructurales esta sometida a una regulaci6n. Las condi
ciones mediales y la situaci6n metab6lica de la celula determinan el que
se formen determinados enzimas 0 no, esto es, si deben transcribirse los
genes correspondientes y con que frecuencia.

Para ello deben lIegar algunas sefiales del metabolismo al DNA. Estas sus
tancias indicadoras 0 molt~culas efectoras son compuestos de bajo peso
molecular como azucares 0 sus derivados, aminoacidos 0 nucle6tidos.
Como estos efectores no pueden interaccionar directamente con el DNA
existen unas proteinas reguladoras para cada uno de estos efectores. Si
el efector se encuentra en elevada concentraci6n en la ceJula modificara a
traves de una uni6n especffica la conformacion de la proteina reguladora
y a traves de ella su capacidad de unirse al DNA. Una protefna regulado
ra que se fija al DNA en ausencia del efector (inductor) se denomina
represor. Una protefna reguladora que se fija al DNA en presencia del
efector (correpresor) se denomina aporrepresor.

Las regiones a las que se fijan las protefnas reguladoras en el DNA no son
los propios genes estructurales, sino regiones inmediatamente pr6ximas;
se conocen como promotor y operador. El promotor representa una
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secuencia de bases reconocible por la RNA-polimerasa DNA dependien
te; es el punto de uni6n de la RNA-polimerasa y el punto de iniciaci6n de
la transcripci6n. Los genes que no estan sometidos en su expresi6n a una
regulaci6n van ligados tambien a un promotor. Los promotores de genes
regulables pueden modificar sus caracteristicas de iniciaci6n por uni6n
con proteinas reguladoras. El operador es una secuencia de bases situada
entre el promotor y los genes estructurales y reacciona igualmente con una
protefna reguladora, el represor. Este ultimo determina que se de 0 no la
transcripci6n. El conjunto promotor, operador y genes estructurales repre
sentan un operon. Se denomina oper6n a un grupo de genes funcional
mente relacionados.

Las proteinas determinadas por los genes de un oper6n son por 10 general
enzimas que catalizan varios pasos de una via metab6lica. La transcrip
ci6n de un oper6n conduce a la sfntesis de una unica molecula de RNAm
(policistr6nica).

Los responsables de la sintesis de las proteinas reguladoras son genes
reguladores, que aparentemente son constitutivos. Pueden estar en las
proximidades del oper6n, aunque no necesariamente.

Parece ser que unicamente la RNA-polimerasa-holoenzima completa es
capaz de fijarse correctamente al promotor. La RNA-polimerasa esta com
puesta por las subunidades u, ~, P', a y w. En ausencia del factor sigma
(a) facilmente disociable, el enzima sigue disponiendo de su actividad
catalitica completa, pero no de su capacidad para fijarse al fragmento de
DNA especifico para ella, al promotor. El factor de transcripci6n sigma
cumple aparentemente con una funci6n importante en la fijaci6n especifi
ca de la polimerasa al DNA.

Para la finalizaci6n (terminaci6n) de la sfntesis del RNAm al final de un
oper6n 0 de un gen aislado parece ser que existe igualmente una regi6n del
DNA especifica responsable, el terminador. Aun no esta claro el papel
que tiene un factor de terminaci6n rho (p), una proteina tetramerica, en la
separaci6n de la RNA-polimerasa del DNA.

En contraposici6n al RNAt y al RNAr, el RNAm es labil y de vida breve;
su vida media supone unicamente unos pocos minutos (de 0,5 a 5). Por
tanto, la frecuencia de la transcripci6n es la unica que determina la con
centraci6n de RNAm en la celula. Por su parte la concentraci6n de
RNAm determina la concentraci6n de la protefna enzimarica por el codi
ficada.

Se diferencia entre operones inducibles y reprimibles. Los operones res
ponsables de la degradaci6n de la lactosa, la galactosa y la arabinosa son
inducibles, esto es, la frecuencia maxima de transcripci6n se alcanza uni-
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camente cuando los efectores externos -lactosa, galactosa, arabinosa
estan presentes en el medio de cultivo. Se habla tambitSn de los efectores
extemos como de inductores extemos. La formaci6n de los enzimas de
operones inducibles se desencadena por inducci6n. Por el contrario, los
operones responsables de la sfntesis de arginina, histidina 0 tript6fano son
reprimibles, esto es, la frecuencia maxima de transcripci6n se alcanza
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Fig. 16.7 Modelo de regulacion del operon lactosa, sometido tanto a induc
cion como a represi6n por catabolito. Para la transcripci6n del oper6n se requie
re la uni6n del CAP al promotor. EI CAP se une solamente en presencia de AMPc.
La glucosa inhibe la uni6n del AMPc y con ello la transcripci6n del oper6n lac.
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unicamente cuando los efectores de bajo peso molecular correspondientes
-arginina, histidina, triptofano- no estan presentes en la ceIula 0 se
encuentran por debajo de las concentraciones umbral crfticas.

Se habla de los efectores como correpresores y de las protefnas regulado
ras cOlTespondientes como protefnas represoras 0 aporrepresores. La for
macion de los enzimas de un operon reprimible se desencadena par desre
presion.

Induccion del operon lactosa (control negativo). EI operon lactosa (lac)
de Escherichia coli abarca al promotor lac, al operador lac y a los genes
estructurales para los tres enzimas ~-galactosidasa,permeasa y transace
tilasa (Fig. 16.7). Este operon se ha estudiado en todos sus detalles: se ha
podido aislar el DNA; se han determinado las secuencias de bases de las
regiones promotora y operadora; se han aislado y analizado las proteinas
reguladoras.

El operon esta sometido a un control negativo, esto es, la protefna regu
ladora (represor lac) permanece fija sobre el operador e impide la trans
cripcion, siempre que no se hal1e presente ningun inductor. Como induc
tor externo actua la lactosa (a-o-galactosil-~-I ,4-o-glucosa). Es transpor
tada al interior de la celula mediante una permeasa y se transforma en una
alolactosa (a-o-galactosil-~-I,6-o-g1ucosa) que actua como inductor
(interno). La transformacion hasta alolactosa esta catalizada por la {3
galactosidasa. Ambos enzimas, la permeasa y la {3-galactosidasa estan
presentes tambien en celulas no inducidas pero en concentraciones algo
inferiores a una milesima de las celulas totalmente inducidas. La fijacion
de la alolactosa determina una modificacion en la conformacion del repre
sor lac, de forma que disminuye su afinidad por el DNA operador. El
represor lac cm'gado deja asf Iibre al operon para ser transcrito.

El operon lac esta sometido a un segundo control, a un control positivo,
esto es, la transcripcion tiene lugar solo cuando una segunda protefna
reguladora (CRP 0 CAP) se fija al promotor. Las siglas CAP (= Catabolite
Activator Protein) y CRP (= Cyclic AMP Receptor Protein) son sinoni
mos. La fijacion del CRP es una premisa indispensable para la propia fija
cion de la RNA-polimerasa al DNA.

La afinidad necesaria para que el CRP se fije al DNA promotor se esta
blece unicamente cuando el AMP cfclico (AMPc) se encuentra en una
concentracion suficiente en el interior de la ceIula.

Represion por catabolito del operon lactosa. Cuando el medio de culti
vo sobre el que se desarrol1a Escherichia coli contiene lactosa y glucosa
se reprime la formacion de los enzimas del operon lac (Fig. 16.6 Y 16.7).
Este "efecto glucosa" se debe a que la presencia de la glucosa deterrnina
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concentraciones intracelulares de AMPc bajas. Esta represi6n por catabo
lito determinada por la glucosa (fructosa 0 glucosa-6-fosfato) actua sobre
otras vias inducibles degradativas (para la arabinosa, la galactosa, el sor
bitol y la glicerina entre otros).

La disminuci6n de la concentraci6n en AMPc por la glucosa se debe pro
bablemente a la localizaci6n del enzima formador del AMPc. El AMPc se
fonna en la celula a traves de una adenilato-ciclasa a partir del ATP:

ATP __-=-ad::..:e-=-nJ-=-·la::..:to--=-c::..:ic-=-Ja=sa=--_~)AMPc + PPi

Este enzima esta ligado a la membrana. Su actividad es alta cuando el sis
tema HPr del transporte de azucares esta en su forma fosforilada. Baja
cuando los azucares han de ser transportados por fosforilaci6n y el siste
ma HPr consume mucha energfa.

Induccion del operon arabinosa (control positivo). El oper6n arabinosa
(ara) de E. coli se regula como un oper6n positivo al igual que el de la
ramnosa y el de la maltosa. Implica a los genes estructurales araB, araA

A) En ausencla del producto final

genes estructurales

enzimas

,---- ~I\_----,
p

P R~ 0

:::H ~~===+===+::=+=+==-

I
)

DNA

•RNAm

protefna

producto final

B) En presencia del producto final

P R I POt

~ / ~~=!==::+==:::::::t==-"'::: DNA

) ...
~U

) aporrepresor • correpresor .. represor

Fig.16.8 Modelo de regulaci6n de la formaci6n de enzimas biosinteticos me
diante represi6n por producto final. En ausencia de producto final tiene lugar la
sintesis de los enzimas. EI represor activo, que cierra al operador ("represor activa
do") se forma par union del producto final 0 correpresor con el aporrepresor.
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y araD para la transformaci6n enzimatica de la L-arabinosa a la D-xilulo
sa-5-fosfato. La expresi6n del oper6n esta inducida por la arabinosa. AI
igual que otros muchos sistemas degradativos el oper6n esta sometido a
una regulaci6n a nivel del promotor, sobre el que se fija el CAP activado
por el AMPc. Ademas el oper6n dispone de otras dos regiones de control,
el operador y un iniciador. Al operador se fija una protefna reguladora
codificada por el gen araC. Esta proteina actua como represor e impide la
transcripci6n al unirse al operador. En presencia de arabinosa esta protei
na se convierte en activador, se fija al promotor y posibilita asf la trans
cripci6n. Por tanto, el operador esta sometido tanto a un control negativo
como a otro positivo mediante una proteina reguladora especifica.

Represi6n por producto final del operon triptOfano. El oper6n tript6
fanG de E. coli abarca a los genes estructurales para los cinco enzimas
implicados en la transformaci6n del corismato hasta tript6fano, ademas
de un operador y un promotor al inicio del oper6n. Aquf no hace falta que
consideremos a otro promotor menos activo localizado entre los genes
estructurales. La funci6n del oper6n, aclarada en todos sus detalles,
corresponde totalmente al modelo propuesto en 1961 por JACOB YMONOD
acerca de la funci6n de un oper6n reprimible, tal como se representa en la
figura 16.8. El gen regulador trpR distante del oper6n determina una pro
tefna efectora, el aporrepresor. En presencia del correpresor tript6fano,
que tiene una elevada afinidad hacia la protefna aporrepresora, el represor
impide la expresi6n del oper6n. Una disminuci6n en la concentraci6n de
tript6fano conduce entonces nuevamente a la liberaci6n del oper6n y a la
sfntesis del RNAm.

Regulacion autogena. Este concepto se aplica a sistemas de regulaci6n en
los que el producto de un gen localizado en un oper6n adquiere la funci6n
de una protefna reguladora. EI principio de la regulaci6n aut6gena se basa
en que la proteina reguladora determina la expresi6n del oper6n y por
tanto la de su propia sintesis. Es indiferente el que el oper6n este someti
do a un control positivo 0 negativo.

EI sistema regulado de esta forma mejor conocido es el de la utilizaci6n
de la histidina por Salmonella. La degradaci6n de la histidina hasta gluta
mato, iones amonio y formamida esta catalizada por cuatro enzimas cuyos
genes estructurales (genes hut) son adyacentes. Su expresi6n esta someti
da a control por una proteina represora. EI gen que codifica esta proteina
represora se localiza entre los genes estructurales y por tanto es un com
ponente del oper6n. El oper6n hut se induce por el primer producto de la
via degradativa, el urocanato (inducci6n por producto). Como consecuen
cia la inducci6n del oper6n no conduce tan s610 a la formaci6n de los enzi
mas degradadores de la histidina, sino tambien a una acumulaci6n de la
proteina represora. Esta ultima determina de nuevo una transcripci6n
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reducida de los genes hut, incluyendo al gen regulador. La regulacion
autogena permite un control muy suave y equilibrado de la formacion de
enzimas. Este tipo de sistemas autorregulados estan muy extendidos entre
las bacterias, los eucariotas y los bacteriofagos.

Regulacion de la sintesis del RNAr y del RNAt. Mientras que la sfnte
sis de RNAm esta regulada por induccion, represion y represion pOl' cata
bolito, la regulacion de la sfntesis de los RNA estables es muy diferente.
Tal como se sabe desde hace tiempo, las cepas silvestres de Escherichia
coli, Salmonella typhimurium y Bacillus subtilis reaccionan de una forma
brusca frente a una deficiencia en un aminoacido. Las celulas detienen
momentaneamente sus sfntesis, no solo de las protefnas sino tambien del
RNA. Esta dependencia estricta ("stringent") en cuanto a la presencia de
los cOl11ponentes de las protefnas, los aminoacidos, pone de manifiesto
que la sfntesis de los RNA estables no depende unicamente de la presen
cia de sus componentes, los nucleotidos. El aislamiento de mutantes por
insercion que no estan regulados de una forma estricta sino relajada ("'rela
xed") y que forman RNA incluso en ausencia de algun aminoacido, ha
puesto de l11anifiesto que por 10 menos en la regulacion participa un gen
(reIA). Mientras que la falta de un aminoacido en las celulas silvestres
conduce a la acumulaci6n de nucleotidos poco usuales (ppGpp y pppGpp),
en los mutantes no sucede esto. Probablemente se trata de los nucleotidos
que actuan como sefiales conduciendo a la detencion de la sfntesis del
RNAI' y del RNAt.

16.2 Regulacion par madificacion de la actividad
catalftica del enzima

Anteriormente habfamos planteado la posibilidad de que dispone la celu
la de controlar la concentracion intracelular del enzima adaptandola a las
necesidades metabolicas. A traves de una nueva formaci6n 0 de una dilu
cion del enzima durante el crecimiento puede ir adaptandose la celula a las
nuevas condiciones dell11edio 1110dificadas. POI' modificaci6n de la activi
dad catalftica de los enzimas se consigue una adaptaci6n considerable
mente mas rapida frente a situaciones l11etab61icas que representen modi
ficaciones drasticas.

16.2.1 Mecanismas de regulacion

La velocidad de una transformacion catalizada enzimaricamente, que se
mide como cantidad de producto pOl' unidad de tiempo (por 10 general,
/-lmoles de sustrato transformado/min) no depende tan solo de la concen-
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Fig. 16.9 Curvas de saturaci6n de sustrato de enzimas "hiperb6Iicos" y "sig
moidales". A Curva de saturaci6n de sustrato de un enzima "hiperb6Iico" (negro) y
un enzima "sigmoidal" (rajo), B Mediante efectores pueden modificarse las curvas de
saturaci6n de sutrato: por efectores positivos (+) a favor de una mayor afinidad, por
efectores negativos (-) a favor de una afinidad inferior del enzima por el sustrato, Los
campos marcados de gris y rojo indican las zonas de mayor sensibilidad

traci6n de enzima (E) y del sustrato (S) 0 del producto (P) sino que tam
bien depende de la afinidad del enzima hacia el sustrato (Km) y de su velo
cidad maxima (Vm.J. La Km es la Hamada constante de MICHAELIS

MENTEN; indica la concentracion de sustrato para la que la actividad enzi
matica tiene una velocidad semimaxima (Vm.,/2). EI enzima tiene una
velocidad maxima cuando el sustrato se encuentra en exceso y. par tanto,
el enzima esta saturato de sustrato. Kmy Vma, son parametros de la cineti
ca enzimatica.

Enzimas sencillos. La mayorfa de los enzimas se caracterizan por tener
una curva de saturacion hiperb6lica. La velocidad de reaccion depende
tinicamente de la concentracion del sustrato y del producto, y aumenta
hiperb6licamente a medida que se incrementa la concentraci6n de sustra
to, obedeciendo por tanto a la relacion de MICHAELIS-MENTEN. A este con
junto de enzimas caracterizados por curvas de saturacion hiperbolicas se
les denomina tambien enzimas senciHos 0 "hiperbolicos" (vease Fig. 16.9A,
curva negra).

Resulta plausible que un enzima transforme mas rapidamente al sustrato
cuando su concentracion vaya aumentando que cuando disminuye. La sen
sibilidad con Ia que un enzima reacciona frente a las modificaciones en la
concentracion de sustrato depende de Ia pendiente de la curva de satura-



566 16. La regulaci6n del metabolismo

ci6n de sustrato. Cuanto mas pendiente sea la curva mas se modificara la
velocidad de transformaci6n con una pequefia modificaci6n en la concen
traci6n de sustrato. Tal como se ve en la figura 16.9A la pendiente es
maxima para concentraciones bajas de sustrato, y a sensibilidad maxima.
Esta consideraci6n permite comprender que la velocidad del flujo de sus
tancias 0 metabolitos en la celula depende de su concentraci6n. Por 10

general los sustratos de los enzimas (metabolitos) se encuentran en la
celula en concentraciones por debajo del valor Km .

Enzimas reguladores. Los enzimas reguladores tienen caracterfsticas
considerablemente mas complicadas que los enzimas sencillos. La mayo
rfa de ellos se caracterizan por curvas de saturaci6n de sustrato que difie
ren de las curvas hiperbolicas y frecuentemente son sigmoidales (Fig. 16.9
A y B). Las curvas sigmoidales de saturacion presentan una zona con una
pendiente significativamente superior al de las curvas de saturacion de los
enzimas sencillos. En esta zona entre aproximadamente 1/2 y I 1/4 de Km

son muy sensibles, esto es, pequefias modificaciones en la concentracion
de sustrato son suficientes para modificar intensamente la velocidad de
transformacion.

Las curvas sigmoidales indican que el enzima esta formado por subunida
des entre las que se establecen unas interacciones cooperativas. La union
del sustrato al centro catalftico de una unidad aumenta claramente la afi
nidad de los otros puntos de union al sustrato en la misma molecula enzi
m<itica. Efectivamente, los enzimas reguladores estan constituidos por dos
o mas, generalmente cuatro, subunidades.

Los enzimas reguladores disponen ademas del centro catalftico que reco
nocen y fijan al sustrato, de otros centros estereospecfficos, lIamados cen
tros alostericos. Son los lugares de union de los efectores que modifican
la afinidad hacia el sustrato por parte del enzima. Existen lugares de union
para efectores positivos (activadores) y otros para efectores negativos
(inhibidores). Los efectores modifican la sigmoidalidad del enzima (vease
Fig. 16.9B). No se habla tan solo de centros alostericos, sino tambien de
enzimas alostericos, inhibicion alosterica y efectores alostericos, y fre
cuentemente se utilizan los terminos "enzima alosterico", "enzima regula
dor" y "enzima sigmoidal" como sinonimos.

EI grade de cooperacion se expresa mediante el coeficiente de coopcracion (0 coe
ficicnte de HILL) n. Indica el numero de lugares de union interdependientes, esto
es, el numero de subunidades que reaccionan entre sf de forma cooperativa. n = 1
cuando no existe cooperatividad. Para enzimas alostericos que consten de cuatro
subunidades se obtienen valores de n > I y < 4 segun la medida de la cooperativi
dad positiva. En el caso de que la cooperatividad sea negativa n es < I. Existen ade
mas sistemas mas complejos que aquf no podemos tratar.
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Modelos de cooperatividad. La cooperatividad entre las subunidades
enzimaticas que se pone de manifiesto en la sigmoidalidad de las curvas
de saturaci6n de sustrato intenta explicarse mediante dos hipotesis: el
modelo de simetrfa (MoNaD, WYMAN, CHANGEAUX) y el modelo secuen
cial (KOSHLAND). Ambos modelos estan representados esquematicamente
en la figura 16.10.

Ambos modelos se basan en que los enzimas pueden presentarse en diver
sas formas: una forma activa (con elevada afinidad par el sustrato) y otra
inactiva (con baja afinidad par el sustrato). La relacion en que se encuen
tren entre sf las di versas formas depende de la presencia y la concentra
cion de los ligandos (moleculas sustrato, activadores e inhibidores). Los
modelos se diferencian en cuanto a la suposicion de como tiene lugar esta
modificacion en la conformacion.

Segun el modelo de simetria el enzima se encuentra unicamente en dos
estados conformacionales posibles entre los que se establece un equili
brio dinamico. Todas las subunidades de una molecula enzimatica tienen
la misma confarmacion; no existe ningun estado intermedio, sino tan
solo oligomeros simetricos (Fig. 16.11). El equilibrio se caracteriza par
la constante alosterica L. En ausencia de Iigandos predomina por 10
general el estado basal inactivo (estado T, "tenso") sobre el estado acti
vo R {"relajado"). Si se anaden los ligandos, estos reaccionan con las
moleculas enzimaticas que se encuentran en los estados confarmaciona
les correspondientes: los inhibidores con las moleculas en el estado T,
los sustratos y activadores con moleculas enzimaticas en el estado R.
Por union del sustrato el enzima se mantiene permanentemente en el
estado R. Para mantener el equilibrio entre los dos estados confarma
cionales han de transformarse otras moleculas enzimiiticas al estado R.

Modelo de simetrfa

forma T forma R

Modelo secuencial

Fig. 16.10 Modelo de simetria y modelo secuencial de los enzimas alosteri
cos. La representaci6n hace referencia a un enzima que consta de cuatro subuni
dades identicas.
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Fig. 16.11 Representaci6n del tipo de equilibrio entre el estado de baja acti
vidad catalitica y el estado de alta actividad de un enzima alosterico compues
to por cuatro subunidades segun el modele de simetria. Aclaraciones en el texto,
(segun KIRSCHNER, K.: Ergebn. Mikrobiol. 44 [1968] 123).

Como cada molecula enzimatica dispone de varios lugares de fijaci6n
del sustrato basta un pequeno numero de moleculas sustrato para trans
formar un numero multiple de lugares de fijaci6n del sustrato al estado
de alta actividad catalitica. Se facilita as! la uni6n de otras moleculas
sustrato. En esto se basa el efecto cooperativo, que tiene como conse
cuencia la dependencia sigmoidal de la velocidad de reacci6n con res
pecto ala concentraci6n del sustrato. Un efector negativo tiene la acci6n
inversa.

Segun el modelo secuencial se supone que el enzima adopta su conforma
ci6n catalfticamente activa cuando interactua con su sustrato (fig. 16.10).
En un enzima constituido por varias subunidades la modificaci6n en la con
formaci6n provocada en una subunidad por el sustrato se transmite secuen
cialmente a las otras subunidades y facilita en cada una de elias la fijaci6n
de una nueva molecula sustrato. Pueden presentarse por tanto 0lig6meros
asimetricos, en la figura tetrameros, con subunidades que tengan distintas
conformaciones. La presencia de activadores favorece la transformaci6n a
la forma activa, los efectores negativos la dificultan.

Enzimas alostt~ricosy efectores. Los enzimas reguladores se encuentran
por 10 general en todas las vias biosinteticas y en algunas vias degradati
vas. En la mayorfa de los casos los enzimas regulados alostericamente se
encuentran al principio de una via biosintetica especffica y asumen una
posici6n clave.

Los efectores alostericos son siempre compuestos de bajo peso molecular,
y son productos finales de vias biosinteticas 0 bien sustancias cuya con
centraci6n refleje la situaci6n metab6lica de la celula, como por ejemplo
ATP, ADP, AMP, acetil-CoA, fosfoenolpiruvato y NADH2 •
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Fig. 16.12 Regulaci6n de la glufamina-sintetasa de Escherichia coli por modi
ficaci6n quimica catalizada enzimaticamente. + = elector positivo (estimulaci6n);
- = elector negativo (inhibici6n) (segun HOLZER, H. Y W. DUNTZE: Ann. Rev. Biochem
40 [1971] 345).

Modificacion de la actividad enzimatica por modificacion covalen
teo Un pequeno numero de enzimas actua segun un mecanismo de regu
lacion distinto: algunos enzimas pueden modificarse por via enzimatica.
Esta modificacion puede conducir tanto a un incremento como a una
disminucion de la aetividad enzimMica. Puede consistir en una adenila
cilin. una fosfarilacion 0 una acetilacion. Se trata de un proceso de
actuacion relativamente rapido.

En los mamfferos los enzimas fo.~forilasa y gluCllgeno-sintetasa degra
dadores del glucogcno son activados 0 inactivados por mediaci6n de la
accion enzimatica. En Escherichia coli la formacion de la gilltamina
sintetasa no solo se reprime, sino que la actividad del enzima ya pre
sente puede disminuir entre un 80-90% en el intervalo de pocos minu
tos cuando se anaden iones amonio a un medio de cultivo que anterior
mente no \0 contenfa. Esta disminuci6n de la actividad enzimatica sc
debe a una modificacion quimica catalizada par enzimas sobre la farma
activa del enzima (gilltamina-sintetasa a) par adenilacion a glutamina
sinlelUsa b (vease Fig. 16.12). La presencia de glutamina en la celu!a
estimula el enzima adenilante; el 2-oxoglutarato libre la inhibe. Si se
eliminan los iones NH~+ del medio de cultivo tiene lugar una deficien
cia en glutamina, y la glutamina-sintetasa vuelve a reactivarse. con libe
racion de los grupos de acido adenflico (AMP) mediante un sistema
desadenilante.
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16.2.2 Modelos especiales de regulaci6n

Vias biosinteticas. Par 10 general el primer enzima espedfico de una via
biosintetica es regulable. Esta sometido a la inhibicion por el producto
final (inhibici6n por producto final 0 "feed-back inhibition"). Si tiene
lugar una sobreproduccion y acumulacion del producto final en la celula,
este determinara par inhibicion del primer enzima de la via biosintetica
inmediatamente una disminuci6n del t1ujo de metabolitos. La treonina
desarninasa es un enzima de este tipo en la via de la slntesis de la isoleu
cina a partir de la treonina:

I treonina I-I 2-oxobutirato - - - - I isoleucina I
. !

inhibici6n por el producto final

Enzimas isofuncionales controlados y no controlados. Debemos indicar
que no todas las treonina-desaminasas tienen que ser inhibibles par la iso
leucina, Si Escherichia coli crece aerobicamente sobre glucosa y sales de
amonio, unicamente se presenta una treonina-desaminasa, La posibilidad
de ser inhibido alostericamente par la isoleucina indica la funci6n anabo
lica de este enzima. Si par el contrario las celulas crecen anaerobicamen
te sobre una mezcla de aminoacidos (peptona y casaminoacidos) la treo
nina-desaminasa anabolica queda reprimida y se sintetiza un isoenzima,
que tiene una funci6n catab6lica y esta sometido en ultimo termino a una
regulacion alosterica par el AMP y el ADP. Gtro ejemplo 10 ofrece la far
macion de 2-acetil-Iactato par Enterobacter aerogene.I'. La reaccion cata
lizada por la acetohidroxidcido-sintasa tiene par una parte un papel en la
fermentacion anaerobica de la glucosa hasta acetoina (catabolismo); por
otra parte conduce la reaccion de la sintesis de valina (anabolismo); asi, el
2-acetil-Iactato es un producto intermediario comun de una via metaboli
ca ramificada:

----;;i~~~----.--- < Iacetoina II piruvato I l . 2-acetil-lactato
valina

~-------'

inhibici6n por el producto final

Las celulas pueden farmar dos enzimas isofuncionales, Un enzima se pro
duce unicamente cuando durante la fermentacion baja el pH y la acetoina
se forma como un producto de fermentacion neutro. El otro enzima se sin
tetiza tambien en un medio neutro 0 ligeramente alcalino, tiene un optimo
de pH alto y es inhibido alostericamente por la valina.
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Tal como indican estos ejemplos, la influencia mutua de dos vias biosin
teticas puede evitarse por formaci6n de enzimas isofuncionales, siendo
uno por 10 general regulado de una forma estricta, mientras que el otro es
regulado por otra via.

Vias biosinteticas ramificadas. Si el primer paso de una via biosintetica
es comun ados 0 mas productos finales se plantean unos problemas espe
ciales. En una sucesi6n de reacciones hipotetica que conduzca A hasta E,
o y H la transformaci6n inicial A --7 B quedaria inhibida cuando uno
solo de los productos finales (p, ej. H) se acumulase. Sin embargo asi tam
bien se disminuiria la sintesis de 0 y E. Estas complicaciones en la regu
laci6n de las vias biosinteticas ramificadas parecen haberlas resuelto los
distintos organismos par mecanismos diversos. Hasta ahora se han encon
trado varios tipos de regulaci6n de la funci6n enzimatica en las vias meta
b6licas divergentes 0 paralelas: I. EI primer paso esta catalizado par
varios enzimas isofuncionales, cada uno de los cuales esta regulado por un
producto final distinto. 2. EI primer paso esta catalizado unicamente por
un enzima y a) para su inhibici6n hacen falta todos los productos finales
en exceso (inhibici6n concertada) 0 b) cada producto final participa de
forma paritaria en la inhibici6n (inhibici6n acumulativa) de modo que la
inhibici6n total puede superar a la suma de las inhibiciones parciales (inhi
bici6n cooperativa).

La sintesis de los aminoacidos metionina, lisina, treonina e isoleucina
("familia del aspartato") se inicia por enzimas isofuncionales (vease la
Fig. 16.13).

Para que se realice la reacci6n

aspartato + ATP ----t aspartato-4-fosfato + ADP

Escherichia coli dispone de tres aspartato-quinasas paralelas, cuyas acti
vidades son reguladas por distintos productos finales. Aspartato-quinasa I
y la homoserina-deshidrogenasa I son inhibidas por la treonina. La aspar
tatoquinasa III esta regulada por la lisina. La aspartato-quinasa II no esta
regulada alostericamente. EI control de las aspartato-quinasas se comple
ta por controles secundarios de forma que el primer enzima especifico de
cada una de las vias divergentes esta sometido a una inhibici6n por pro
ducto final.
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Fig. 16.13 Regulaci6n de la biosfntesis de aminoacidos de la "familia del
aspartato" en Escherichia coli. Las lineas rojas indican las reacciones enzimaticas
sometidas a una inhibici6n por producto final (I). Para algunos enzimas se ha demos
trado tambien una represi6n por producto final (R).

Un modelo de regulaci6n semejante al indicado anteriormente se encuen
tra en la "familia de los aminmicidos aromaticos" (Fig. 7.18). La sfntesis
de los aminoacidos aromaticos fenilalanina, tirosina, tript6fano y 4-ami
nobenzoato se inicia con la transformaci6n de la eritrosa-4-fosfato y fos
foenolpiruvato hasta 3-desoxi-o-arabinoheptulosa-7-fosfato (DAHP). En
E. coli se encuentran tres DAHP-sintasas. Una es inhibida por la tirosina
y otra por la fenilalanina; la tercera es un enzima muy poco activo que no
es inhibido. Otros lazos de retroinhibici6n ("feedback-loops") aseguran
controles secundarios.

Fosfofructoquinasa y efecto PASTEUR. El efecto PASTEUR de la inhibi
ci6n de la glucolisis por la respiraci6n se explic6 con la suposici6n de que
la cadena respiratoria y la fosforilaci6n a nivel de sustrato compiten por el
ADP y el fosfato (vease pag. 297). Segun han demostrado investigaciones
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recientes la degradaci6n de la hexosa a traves de la via de la fructosabi
fosfato se regula en primer lugar alostericamente a traves de lafosfofruc
toquinasa (vease Fig. 16.14).

Lafosfofructoquinasa de la levadura de panaderfa es inhibida alosterica
mente par el ATP. EI ATP eleva la sigmoidalidad de la curva de satura
ci6n de sustrato. Resulta chocante e indicativo eI hecho de que los 5' -tri
fosfatos de inosina, guanosina y citidina puedan actuar como dadores de
fosfato en lugar del ATP, pero ninguno de ellos tiene una acci6n inhibi
dara 0 reguladora. Esto significa que el centro alosterico tiene una eleva
da especificidad par el ATP y que la selial es significativa. Frente a ello,
la especificidad del centro catalftico es baja. EI AMP actua como un efec
tar positivo y elimina la inhibici6n determinada par el ATP. Otros mono
y difosfatos no tienen ninguna acci6n 0 es muy escasa. En Escherichia

glucosa

t==~ G-1-p::;;;=jO==='~i~[~I

'r¥_~_~_.~~_~~_o· __.~~_1 -

GAP
t

~T
oxalacetato l1-~-

/ ==='.~'t=t====t::::;-------
malato ISOCI \ra__o ---c~L_

t
fumarato,

s

N

T

E

S

s

Fig. 16.14 Esquema de alguna de las interrelaciones entre enzimas y meta
bolitos implicados en la degradacion de las hexosas y la sfntesis de reservas.
En el esquema se han combinado descubrimientos relevantes en levaduras, tejidos
animales y bacterias. Los metabolitos con funciones importantes como efectores se
han enmarcado en rojo. Las flechas delgadas negras que parten de ellos indican fun
ciones positivas como efectores, y las rojas funciones negativas.
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coli no actua el AMP, sino el ADP como efector positivo. Lafo.\fofructo
quin£ls£l es inhibida tambien por el citrato. En este caso el ATP refuerza la
inhibicion y la fructosa-6-fosfato la disminuye.

El conocimiento de las propiedades alostericas de la fosfofructoquinasa
permite la siguiente suposicion: cuando celulas de levaduras 0 de tejidos
crecidos aerobicamente quedan sin oxigeno y par tanto se intenumpe la
fosforilacion en el transporte de electrones, desciende la relacion entre
las concentraciones de ATP Y AMP en la celula con 10 cual aumenta la
actividad del enzima y se incrementa el flujo de metabolitos. El que esta
regulacion se de de hecho en la celula viva del modo descrito se ha podi
do determinar midiendo las concentraciones intracelulares de glucosa,
glucosa-6-fosfato, fructosa-6-fosfato, fructosa-l ,6-bifosfato y triosasfos
fato antes y despues de transferir las celulas de condiciones anaerobicas
a aerobicas. Inmediatamente despues de la aireacion de las celulas
aumenta la concentracion de glucosa-6-fosfato y de fructosa-6-fosfato y
disminuyen dnisticamente las concentraciones de fructosabifosfato y
triosasfosfato. La fosfofructoquinasa actua por tanto como una valvula
regulada por adenilatos y otros metabolitos: si se cierra, se acumulan los
metabolitos situados por encima de la valvula, mientras que los situados
por debajo siguen siendo transformados y disminuyen. Asi se compren
de la disminucion del flujo de glucosa cuando se pasa a condiciones
aerobicas.

Gluconeogenesis. Los adenilatos ATP, ADP, AMP Y los derivados del
acil-CoA actuan de forma reguladora en varias reacciones de la degrada
cion de las hexosas, del metabolismo intermediario y de la sintesis de
reservas. La regulacion de lafosfofructoquin£lsa responde aparentemente
a la valvula principal por la que se rige el flujo de sustrato en la via de la
fructosa-bifosfato. El enzima equivalente que controla la degradacion a
traves de la via del 2-ceto-3-desoxi-6-fosfogluconato es aparentemente en
algunas bacterias la glucosa-6-fosfato-deshidrogenasa. Esta tambien es
inhibida marcadamente por el ATP y el NADH2•

La sfntesis de la glucosa (gluconeogenesis) a partir del piruvato 0 dcllac
tato tiene un papel importante cuando estas y otras sustancias actuan como
fuentes de carbono y fallan hidratos de carbono. La sintesis discune a tra
ves de las reacciones de la via de la fructosabifosfato con excepcion de
tres, que son ineversibles (Fig. 16.14). Estos pasos estan catalizados por
enzimas regulables. En los tejidos animales existe una via que conduce del
piruvato hasta el fosfoenolpiruvato a traves del oxalacetato. Este paso esta
catalizado por la piruvato-carboxilasa y es dependiente de la presencia de
acetil-CoA. Aparentemente el acetil-CoA actua aqui como sefial de la
saturacion de todas las reacciones que consumen acetil-CoA, sobre todo
de Ja oxidacion terminal por el ciclo de los acidos tricarboxflicos. Esta
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regulaci6n garantiza la ganancia de energia y permite una sintesis de glu
cosa unicamente cuando hay un exceso de acetil-CoA. En segundo lugar
la dependencia de la farmaci6n de oxalacetato par el acetil-CoA para
completar el cicio de los acidos tricarboxflicos par suministros de oxala
cetato debe ser tambien de importancia.

La segunda reacci6n irreversible de la degradaci6n de la glucosa se evita
en la gluconeogenesis por lafructosa-l,6-bifo~fatasa:

fructosa-1 ,6-bifosfato + H20 -----1) fructosa-6-fosfato + P,

Este enzima es inhibido par el AMP. EI AMP actlia aqui como indicador
del grado de saturaci6n de la celula con compuestos ricos en energia. Un
exceso en AMP indica que no hay suficientes suministros de ATP para
saturar las reacciones que consumen energia. Parece plausible que bajo
estas condiciones la gluconeogenesis debe frenarse en favor de la degra
daci6n de la glucosa para una mayar ganancia energetica.

CicIo de los licidos tricarboxilicos. En las levaduras el ATP disminuye
intensamente la afinidad de la citralO-silltasa por el acetil-CoA. En E. coli
y otras bacterias una concentraci6n alta en NADH2 constituye la sefial de
que la cadena respiratoria esta saturada y de que debe disminuirse el flujo
a 10 largo del cicio de los acidos tricarboxflicos. La 2-oxolutarato-deshi
drogenasa, la citrato-sintasa y la piruvato-deshidrogenasa estan someti
das a inhibici6n por el NADH2 (Fig. 16.14).

Sintesis de grasas de reserva. Par 10 general se acumulan sustancias de
reserva cuando las fuentes de carbona y de energia estan en exceso, pero
tambien cuando hay una deficiencia en compuestos nitrogenados 0 sulfu
rados y el crecimiento no es posible. La sefial para la sintesis de grasas
(acidos grasos) y polisacaridos parte predominantemente de productos
intermediarios. En las levaduras la reacci6n Iimitante en la velocidad de la
sintesis de los acidos grasos es la carboxilaci6n del acetil-CoA por la ace
til-CoA -carboxilasa.

acetil-CoA + CO2 ---;:bC-:io7tin:-::aC-:~;-:C~Z::C-im-:Ca,.----Y) malonil-CoA

Este enzima es el primero en la via biosintetica de los acidos grasos de
cadena larga; otras sintesis que parten del acetil-CoA (sintesis de carote
noides, esteroides, citrato, malata, etc.) no requieren ninguna activaci6n
par formaci6n de malonil-CoA. La accril-CoA-carhoxilasa es activada
par el citrato. Un nivel elevado de citrato favorece, par tanto, a traves de
la sintesis de malonil-CoA la producci6n de acidos grasos de cadena larga
y de grasas (trigliceridos). Como contrapartida y efectares negativos actuan
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los compuestos con el CoA del acido palmftico y otras acidos grasos.
Cuando se acumulan derivados del CoA tiene lugar una inhibici6n por
praducto final.

Sintesis de polisacaridos de reserva. La sintesis de glucogeno y almidon
se realiza a partir de la glucosa-l-fosfato. Esta se activa par el nucleosido
trifosfato (NuTP) y es transferido a una cadena de glucosas:

glucosa-l-fosfalo + NuTP pimtosto,"asa ) NuDP-glucosa + PPi

n NuDP-glucosa gluo6geno-sintetasa) (glucosa), + n NuDP

Mientras que la sintesis del glucogeno tiene lugar en el riiion a traves de
la UDP-glucosa, en la sfntesis de almidon de las plantas verdes y en la sfn
tesis de glucogeno de distintas bacterias participa la ADP-glucosa. La
glucogel/o-sintetasa del hfgado es activada par la glucosa-6-fosfato. Los
sistemas de regulacion en las bacterias y en los vegetales se diferencian
significativamente de los del hfgado. La regulacion afecta aquf ala piro
fiJsforiiasa. En Escherichia coli, Arthrobacter, Rhodospiri//um rulmlll1 y
en las hojas de espinaca el AMP y el ADP acttian inhibiendo y los pasos
previos (glucosa-I-fosfato), cstimulando. La pirofosforilasa de E. coli es
activada par la fructosabifosfato, la glicerinaldehfdofosfato y el fosfoe
nolpiruvato, el enzima de R. rubrwl/ se activa par el piruvato y el enzima
de las hojas de espinaca por el 3-fosfoglicerato, fosfoenolpiruvato y la
fructosabifosfato. La sfntesis de polisacaridos ofrece un ejemplo bonito
de como el mismo efecto puede conseguirse a traves de distintos sistemas
de regulaci6n.

Fijacion autotrofica del anhidrido carbonico. La fijaeion del anhfdrido
carbonico a traves del ciclo de la ribulosa-l ,5-bifosfato es uno de los pro
cesos que consumen mas energfa en el metabolismo. Resulta por tanto
claro que existan mecanismos de control que determinen que el ciclo act lie
a su velocidad maxima cuando la celula tenga asegurado el flujo de ener
gfa necesario (sintcsis de mono- y polfmeros, renovacion de enzimas entre
otros). La fC).Iforrihuloquil/usa esta somctida a una regulacion logica: el
enzima es inhibido par el AMP (en raras ocasiones por el ADP) y se acti
va par el NADH2•

Estado energetico de la celula. Los ejemplos anteriormente indicados
confirman la suposicion de que los adenilatos rcalizan importantes fun
ciones de control en la celula y que hasta cierto punto representan sefiales
comunes del catabolismo y el anabolismo, con cuya ayuda se acompasan
las velocidades de la ganancia de energfa y de la biosfntesis. EI contenido
de la celula en ATP, ADP YAMP 0, cxpresado de una forma mas especf
fica, las relaciones entre estos adenilatos, son las que deciden con que
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velocidad se desalTollaran las reacciones aisladas y por tanto el conjunto
de la via de degradacion 0 de biosfntesis.

Para el "cstado de carga energetica" cle la celula se ha desarrollado una ecuaci6n
cllantitativa. EI estado de carga encrgetica ("energy charge" =E.C.) viene indica
do por la exprcsi6n

2 ATP + ADP
E.C. = 1/2 . ------

ATP + ADP + AMP

ATP + 0,5 ADP

ATP + ADP + AMP

EI factor 0,5 sc ha incluido arbitrariamente para que el paramctro oscile entre 0 y
I. Por tanto, el estaclo cle carga energetica indica cuintos "enlaces ricos en cnergfa"
estin presentes referidos al numero total cle lIniclades de adenosina. EI parametro
vale I cuando todos los adenilatos est,in en forma de ATP Yvale 0 cuando s610 se
presenta el AMP. En celulas en crecimiento exponencial el valor de E.C. es gene
ralmente 0.8.

Los resultados que se han obtenido en las investigacioncs permiten supo
ner que los enzimas alostericos estan activados 0 inhibidos por uno u otro
adenilato y que asf se consigue regular armonicamente el conjunto del me
tabolismo celular. Si aumenta la carga energetica de la celula por ejemplo,
la actividad de los enzimas catabolicos disminuye y aumenta la de los
enzimas sinteticos. Si disminuye el E.c. los enzimas reaccionan de forma
inversa.

16.3 Mutantes defectivos en la regulaci6n

La aclaracion de la regulacion de la sfntesis enzimatica y de su actividad
se debe al aislamiento de mutantes con regulacion defectuosa. Se han ais
Jado, y se afslan, mUlantes que, por ejemplo: I. no sintetizan protelnas
represoras funcionales 0 que las contienen en una concentracion varias
veces superior; 2. mutantes con el operador constitutivo, cuya protefna
represara no puede fijarse al operadar; 3. mutantes alostericamcnte insen
sibles, cuyo enzima alosterico no reconoce al efector. Para contestar a la
cuestion de como se afslan estos mutantes damos a continuacion algunos
procedimientos bas:cos.

Mutantes con enzimas catab6licos constitutivos. Los Illutantes que sin
tetizan de forma constitutiva los enzilllas implicados en el catabolismo
pueden enriquecerse par una aIternancia de sustrato frecuente. S i una
celula sintetiza constitutivamente los enzilllas necesarios para la utiliza
cion del sustrato A, crecera a velocidad maxima cuando se la transfiera
del sustrato B al A, mientras que las celulas silvestres inducibles necesi
tan un perfodo de latencia para que se sinteticen los enzimas catabolicos
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para el sustrato A. AI cabo de varias generaciones se transfieren las celu
las de nuevo al sustrato B y se las deja crecer hasta que el enzima A se
haya diluido suficientemente. Repitiendo varias veces este proceso se
consigue que los mutantes constitutivos predominen con respecto a las
celulas salvajes inducibles. De este modo se han conseguido, par ejemplo,
mutantes constitutivos para los enzimas de la lactosa en Escherichia coli.
Otros rnecanismos de selecci6n emplean la acci6n de amilogos estructu
rales del sustrato que inhiben la inducci6n. Par ejemplo, el tiometilgalac
t6sido impide en Escherichia coli la inducci6n del operon gal par la
galactosa.

Mutantes con enzimas biosinteticos constitutivos. Pueden conseguirse
mutantes que sinteticen constitutivamente los enzimas implicados en el
anabolismo 0 que tengan una regulacion biosintetica fina defectuosa
empleando el metodo del antimetabolito. Muchos amilogos estructurales
o antimetabolitos (pag. 224) de los productos finales de las cadenas bio
sinteticas (arninmkidos, pirimidinas, entre otros) actuan como bacterios
taticos, ya que por una parte imitan al producto final e impiden la biosfn
tesis del metabolito normal y par otra, se incorporan en los acidos nuclei
cos y las protefnas, conduciendo entonces a macromoleculas no funciona
les. Como consecuencia de una inhibici6n par un pseudoproducto final
cesa el crecimiento. Si se siembra sobre una placa de agar una poblaci6n
de celulas silvestres (108_10 10 celulas) que contiene un antimetabolito,
unicamente creceran unos pocos mutantes resistentes y farmaran colonias.

Esta resistencia Crente al antimetabolito puede deberse a varias muta
ciones en las caracteristicas fisiol6gicas de las celulas: I. Mutaci6n a
"insensibilidad alosterica"; esta mutaci6n tiene como consecuencia que
la actividad del primer enzima especifico (alosterico) no disminuye ni par
el metabolito ni por el antimetabolito, y el producto final de la cadena
biosintetica se sintetiza de forma incontrolada. 2. Mutaci6n a una "desre
presi6n constitutiva"; esta mutaci6n tiene como consecuencia que los
enzimas implicados en la sfntesis del producto final se formen incontro
ladamente. 3. Mutaciones en los centros cataliticos de los enzimas que
activan y transfarman a los metabolitos; si se incrementa la capacidad de
elecci6n puede perderse la capacidad de un enzima de fijar al antimeta
bolito en lugar del metabolito; el antimetabolito pierde entonces su
acci6n bacteriostatica. 4. Una mutaci6n en un defecto en el transporte
determina que el antimetabolito no penetre en el interior de la celula y par
tanto no actue en el metabolismo. 5. Una mutaci6n que determine la
degradaci6n constitutiva del antimetabolito; el antimetabolito es degra
dado por la celula y se convierte en inocuo. Unicamente los dos primeros
tipos de mutantes son interesantes desde eI punto de vista de la selecci6n
de mutantes con regulaci6n defectuosa. La sfntesis desreprimida de enzi
mas anab6licos y la perdida de la inhibici6n alosterica determinan fre-
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Fig. 16.15 Mutantes resistentes frente a un anti
metabolito. Vision de una placa de Petri que contie
ne agar nutritivo con el antimetabolito. y cuya super
ficie se ha inoculado con 109 bacterias aproximada
mente. AI principio unicamente crecen las colonias de
mutantes resistentes. Los halos de colonias secunda
rias alrededor de dos de estas colonias grandes indi
can que estas ultimas excretan un metabolito.

cuentemente una sobreproducci6n y secreci6n del producto final de una
vfa biosintetica, esto es, de metabolitos. La sobreproducci6n del metabo
lito tiene como consecuencia para la celula mutada que el antimetabolito
no actue sobre los puntos de reacci6n en la celula y par tanto puede haber
crecimiento y farmaci6n de colonias. Sin embargo, el metabolito produ
cido en exceso es excl'etado y difunde en el agar farmando un halo e
impidiendo la acci6n del antimetabolito sobre las celulas silvestres pr6
ximas. Estas crecen y forman pequefias colonias. Las celulas de la colo
nia central pueden reconocerse como mutantes excl'etaras en este halo de
colonias secundarias, que tambien reciben el nombre de colonias sateli
tes (Fig. 16.15). EI crecimiento de estas colonias satelites indica par tanto
un defecto en la regulaci6n. EI tipo de defecto y la acumulaci6n y excre
ci6n a el debidos l'equiere un analisis especial.

Mediante este metodo del antimetabolito se ha aislado ya una gran canti
dad de mutantes con regulaci6n defectuosa. La comparaci6n de distintos
mutantes con defecto en la regulaci6n indica que la eliminaci6n de la
l'epresi6n tiene poca importancia en la velocidad de sfntesis del producto
final en comparaci6n con la modificaci6n de la inhibici6n alosterica. En
los mutantes en los que se ha perdido el mecanismo de inhibici6n en una
vfa biosintetica tiene lugar una acumulaci6n del producto final en la celu
la y frecuentemente su excreci6n, aunque la represi6n sea totalmente nor
mal. Par el contrario, en mutantes con una considerable desrepresi6n
(constitutividad) tiene lugar una baja acumulaci6n del producto final y una
pequefia excreci6n, siempl'e que se mantenga la inhibici6n par producto
final. Par ello, la l'epresi6n es en primer lugal' importante para la economfa
de la sfntesis de RNA y de protefnas, mientras que la sfntesis del metabo
lito esta l'egulada par la inhibici6n pOl' producto final.

Mutantes con sensibilidad modificada frente al efector. Tambien se
han aislado segun otro principio mutantes con una sensibilidad modifica
da en el enzima alostel'ico con respecto a sus efectol'es: como revel'tientes
de aux6trofos ("metodo auxotr6fico"). El procedimiento puede farmulal'-
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se como una receta: aislense mutantes defectuosos que sean aux6trofos
para el metabolito que se quiere que sea excretado. Esc6jase entre estos
mutantes aux6trofos a aquellos cuya incapacidad para la biosintesis del
metabolito se deba a un defecto en el enzima alosterico de esta via bio
sintetica. Obtenganse y aislense a partir de estos mutantes aux6trofos
defectuosos los revertientes prototr6ficos que ya no requieran este pro
ducto final para poder crecer y que por tanto pueden sintetizarlos ellos
mismos; esc6jase de entre estos a los revertientes excretores. Estos ulti
mos se pueden reconocer por bioautografia (pag. 372) 0 por el crecimien
to de satelites. Cabe suponer que en el curso de esta doble selecci6n el
centro alosterico del enzima es inactivo en la primera mutaci6n. La segun
da mutaci6n afectarfa a la estructura (conformaci6n) del conjunto de la
molecula proteica de modo que se restablece la actividad catalftica, pero
se ha perdido la sensibilidad alosterica. En este, y en otros muchos casos,
se requieren mas pasos de mutaci6n y selecci6n para poder obtener el
mutante deseado.

Aspectos teoricos y aplicados. La estrategia de la selecci6n de mutantes
es de gran importancia para conseguir aclarar el metabolismo celular y
para establecer los mecanismos de regulaci6n. No obstante, tambien tie
nen importancia en los aspectos aplicados, ya que indica el camino que
hay que seguir para seleccionar conscientemente mutantes superproducto
res para la obtenci6n de cualquier tipo de sustancia que pueda obtenerse
con la ayuda de microorganismos.
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17. Microorganismos y medio ambiente

En los capftulos anteriores se han ordenado y presentado a los microorga
nismos segun sus propiedades fisiol6gicas y bioquimicas. Tambien se han
citado sus habitats. Los conocimientos asi adquiridos nos permiten ahora
establecer las relaciones entre los microorganismos y su medio ambiente.
A continuaci6n trataremos en primer lugar la terminologia y las bases
ecol6gicas. La ecologia se ocupa del comportamiento de los organismos
en sus habitats naturales, de las interrelaciones de los organismos entre si
o bien entre ellos y su ambiente.

Las prirneras sefiales de vida se remontan a mas de 3.109 aiios y desde
los 0,5.109 aiios la biosfera terrestre estaba dominada por los microorga
nismos. Los procariotas se encuentran al inicio de la vida; a pal1ir de ellos
se han desarrollado la gran variabilidad de formas vivas eucari6ticas y
ademas han estado siempre presentes. Las forrnas de vida superior no han
estado nunca solas en el curso de la evoluci6n; siempre han estado limita
das 0 favorecidas por unicelulares ubiquistas. En las formas de vida supe
riores mas recientes hay que ver tanto a aquellas que han prevalecido en
la lucha con sus semejantes, como tambien a aquellas que han prevaleci
do en la competencia con microorganismos oportunistas. En muchos orga
nismos se han establecido en el curso de la evoluci6n unas relaciones sim
bi6ticas favorables, una simbiosis mutualista. El segundo apartado de este
capitulo se ocupa de los microorganismos como compaiieros simbi6ticos
de otros microorganismos, de animales y de vegetales.

Los microorganismos ya estaban presentes cuando la superficie de nues
tro planeta adquiri6 su configuraci6n actual; ya estaban presentes cuan
do se desplazaron los continentes, cuando se formaron capas de mas de
1000 m de grosor, cuando descendi6 y se alz6 la superficie terrestre
durante varias ocasiones y cuando se establecieron los yacimientos de
metales, carb6n, petr6leo y gas natural. Algunas cuestiones geornicro
biol6gicas las trataremos en el tercer apartado.

Durante un lapso de tiempo que supone por 10 menos un 80% del de Ja
evoluci6n de los organismos, la Tierra estaba habitada exclusivamente por
microorganismos. A pesar de que los microf6siles son escasos, la consi
deraci6n de la fisiologia y la bioquimica comparada nos aportan suficien
tes argumentos para ordenar a los procariotas segun sus tipos metab6licos.
A pesar de ello, en la lectura del capitulo dedicado a la evoluci6n de los
organismos habra que tolerar numerosas lagunas y especulaciones.
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17.1 Ecologia de los microorganismos

17.1.1 Introducci6n

Se han hecho muchos esfuerzos para conseguir aislar y describir a los
microarganismos uno par uno. Las investigaciones en cultivos axenicos
son esenciales para los microorganismos para poder asi establecer las
capacidades y funciones de cada una de las especies en la naturaleza. Las
investigaciones taxon6micas, fisiol6gicas, bioquimicas y geneticas han
hecho que durante un cierto tiempo los microbi610gos olvidasen el senti
do inicial de su ciencia, esto es, el estudio del comportamiento de los
microarganismos en sus habitats naturales.

Del estudio de las interreLaciones entre los organismos, asi como entre los
organismos y su ambiente se ocupa la Ecologia. La ecologia de los micro
arganismos trata unicamente una porci6n del total del sistema ecol6gico.
La Ecologia es una ciencia muy compleja y la tratan representantes de
cada una de las disciplinas biol6gicas bajo distintos puntos de vista. Par
ello, ni siquiera los terminos basicos son unitarios. Intentaremos en primer
lugar establecer los terminos usuales segun el sentido que tienen en la eco
logia de los microarganismos habitualmente.

EI ecosistema. La unidad basica ecol6gica es el ecosistema. Comprende
tanto a los componentes bi6ticos como a los abi6ticos. El componente bi6
tico es la comunidad de organismos vivos 0 biocenosis. Par 10 general se
trata de poblaciones de microorganismos, estando cada poblaci6n farma
da por varios clones de una especie 0 varias especies. Entre los compo
nentes abi6ticos hay que considerar las condiciones fisicas y quimicas del
ecosistema en el que viven los arganismos. Los ecosistemas de los micro
organismos son muy distintos desde el punto de vista de su tamano.
Algunos ecosistemas pueden tratarse, par ejemplo, de una laguna 0 de la
regi6n radical de una planta. Los ecosistemas pueden ser tambien tan
pequefios como la cavidad bucal del hombre, la panza de los rumiantes 0

una porci6n intestinal. Tambien la totalidad del espacio habitado de nues
tro planeta, la biosfera, puede considerarse como un ecosistema gigante.
En relaci6n con el ecosistema se trata tambien con frecuencia el concepto
de medio ambiente ("environment"). El ambiente resulta de las relacio
nes entre unos organismos detenninados (0 una poblaci6n) y sus compo
nentes bi6ticos y abi6ticos en el ecosistema.

Habitat. En los ecosistemas puede describirse para cada especie un habi
tat concreto. EI habitat ecologico es el Lugar 0 espacio vital (localidad)
que habita normalmente un organismo determinado (individuo 0 pobla
ci6n). A cada arganismo se Ie puede asignar por 10 menos un habitat en el
que se encuentra narmalmente, donde se desarrolla y multiplica, y del que
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puede aislarse con la maxima probabilidad. EI habitat puede ser el sedi
mento de un lago, el humus de un suelo fertil, la cavidad nasal 0 el intes
tino humano. Dentro de un ecosistema determinado el microorganismo
tiene por 10 general un unico habitat. No obstante, un microorganis
mo puede tener tambien varios habitats, cada uno de ellos en un ecosiste
rna distinto. Por ejemplo, Rhizobium crece tanto en los suelos como en
plantas; tambien puede pensarse que una bacteria metanogenica determi
nada puede tener su habitat en el sedimento de un lago, en la panza 0 en
los tanques de una depuradora. Con otras palabras: el habitat indica la
calle y el numero de un organismo; algunos organismos pueden tener
varias direcciones.

EI nicho ecologico. En eontraposici6n al habitat, el termino nicho ecol6
gico no haee referencia a una localidad espacial, sino a una rundon de la
especie 0 poblaci6n en la comunidad. EI nicho ecol6gico caracteriza la
profesi6n de la especie. Puede partirse de la idea de que cada especie 0

poblaci6n desempefia una funci6n determinada que depende de los reque
rimientos nutricionales y fisiol6gicos, de las caracterfstieas geneticas, de
las capaeidades bioqufmicas, y de las particularidades estructurales. asf
como de la tolerancia que presente frente a las condiciones ambientales.
De la suma de estas caracterfsticas depende el que una especie desempe
fie 0 no una funci6n en un ecosistema. Tengase en cuenta que la distribu
ci6n de una especie 0 poblaei6n en realidad esta mas limitada que 10 que
cabrfa esperar debido a sus caracterfsticas. Con otras palabras: los niehos
reales son por 10 general mas estrechos que los potenciales. Frecuente
mente se debe a factores secundarios el que una especie ejerza en realidad
la funci6n que potencialmente podrfa desarrollar.

Un ejemplo puede aclarar este aspecto: en la panza unicamente podran desarro
llarse YcUlIlplir su funci6n en la degradaci6n de la celulosa aquellas bacterias celu
lollticas que sean capaces de degradarla anaer6bicalllente Yde obtener energia por
ferlllentaci6n. Ademas la temperatura de la panza, la presencia de acidos grasos.
enzimas, amonio, gases Yotros productos tienen que poder ser lolerados. Por ulti
mo. tiene que estar asegurada la eliminaci6n continua de ciertos productos de fer
mentaci6n. por ejemplo del hidr6geno. Para que se desempefic la funci6n en un
ecosistema determinado tienen que cumplirse una serie de capacidades y pennisi
vidades.

Los habitantes del ecosistema. Segun una concepci6n de WINOGRADSKY

(1925) pueden distinguirse dos categorfas entre los microorganismos que
se encuentran en un ecosistema: los microorganismos aut6ctonos y los
al6ctonos. Los autoctonos son propios de un determinado eeosistema
(suelo, intestino) y se encuentran siempre en el. En el suelo las baeterias
aut6ctonas se encuentran siempre, independientemente de que Ileguen 0

no al suelo determinados nutrientes externos. Su presencia se debe a la
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afluencia mas 0 menos constante de nutrientes tipicos del ecosistema.
Entre los microorganismos aloctonos (0 zimogenos) se cuentan aquellos
cuya presencia se deba al incremento ocasional de la concentraci6n de
nutrientes 0 dc un nutriente determinado. Son hasta cierto punto extranos
al ecosistema y se presentan Lillicamente de forma transitoria 0 hi en per
manecen en formas de reposo.

Entre la flora autoctona de los ecosistemas se cuentan por 10 general
microorganismos altamente especializados como los nitrificantes, los
hahitantes de fucntes termales y otros ecosistemas extremos. Muchas
hacterias uhiquistas dc los suelos y las aguas pertcnecen a la flora zimo
gena.

Numero y diversidad de microorganismos en los ecosistemas. Bajo
condiciones normales se desarrollan en los suelos y las aguas unas floras
compuestas por un gran numcro de especies. En este caso "normal" signi
fica un valor de pH neutro, una riqueza en nutrientes y un alto contenido
en agua. Cuanto mas se separen de las condiciones nonnales, esto es,
cuanto mas extremas scan las condiciones ffsicas y quimicas de un eco
sistema, tanto menor sera la variahilidad de especies y tanto mayor el
numero de individuos de una especie. Esta relaci6n entre numero de espe
cies y de individuos por una partc y 10 acusado de las condiciones extre
mas pOI' otra puede verse en muchos ecosistemas, por ejcmplo en las fllen
tes tcrmalcs, los lagos salados, en las aguas fre<iticas acidas, en el intcsti
no y en los suelos secos. En los ecosistemas extremos prcdominan aqlle
llos organismos que estan adaptados dc una forma estricta a su habitat y
no pueden crecer cuando el factor extremo correspondiente es poco acu
sado. Este es el caso de los microorganismos term6filos, psicrMilos, hal6
filos, alcalinofilos. osmMilos y otros "extremofilos".

En los ecosistemas naturales es normal la deficiencia en nutrientes.
En la naturaleza lihre, en los suelos y las aguas, es normal que los micro
organismos esten sometidos a una deficiencia extrema en nutrientes. En
los ccosistemas acuiiticos la concentracion de un nutriente es frecuentc
mente inferior a 10 Ilg pOI' litro. Por ello, para la mayoria de los micro
organismos la situaci6n "normal" es de hambre 0 pobreza. Crecimien
tos extremadamente Icntos 0 perfodos alternativos dc crecimiento rapi
do con perfodos de reposo son la norma en las condiciones dc vida en la
naturaleza. En muchos lugares el tiempo de generaci6n puede suponer
entre 100 Y200 dias. lncluso Escherichia culi tiene que conformarse en
el recto humano con ticmpos de duplicaci6n de 20 h. En cl estudio de los
microorganismos no se toma en general en consideraci6n que las capa
cidades potenciales de los organismos se exploran tan s610 en una direc
ci6n, esto es, bajo cl punto de vista de las condicioncs 6ptimas de creci
miento y de las elevadas tasas dc crecimiento. Aun estan en gran parte
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sin explorar las normas de reacci6n de los organismos bajo condiciones
extremas de deficiencia.

Junto a las condiciones de deficiencia en nutrientes hay que sumar las
que actualmente se designan con la palabra de moda "estres". Se entien
de por "heat stress" 0 "heat shock" a la reacci6n de las celulas frente a
un incremento de la temperatura; p. ej. de 30 a 42°C para E. coli. En este
caso tiene lugar una formaci6n transitoria de gran numero de protefnas
nuevas, 0 el incremento de su sintesis, que participan en una degrada
ci6n parcial del RNA y en otras reacciones. Su significado no se ha estu
diado pnteticamente. EI estres por deficiencia en nutrientes desenca
dena reacciones muy semejantes. Aparentemente se forman nuevos en
zimas catab6licos que tienen mayor afinidad por sus sustratos que los
enzimas producidos en los medios ricos en nutrientes. El desarrollo de
un estado de mayor resistencia es la reacci6n mas importante frente a
la deficiencia en nutrientes desde el punto de vista ecol6gico. Las celu
las sometidas a un estres por deficiencia disponen de una mayor resis
tencia contra el shock termico, el estres osm6tico 0 frente a agentes
desinfectantes.

17.1.2 Ecosistemas acuaticos

La biosfera de nuestro planeta contiene una gran cantidad de ecosistemas
en los cuales los microorganismos desempefian cierto papel 0 donde son
los unicos habitantes. Ya que no resulta posible considerar todos los eco
sistemas debemos establecer aqui una Iimitaci6n dnistica. En esta exposi
ci6n limitada debemos tomar como ejemplos los suelos en un ecosistema
terrestre. y los oceanos y los lagos como un sistema acuatico. El conside
rar un suelo de cultivo fertil es enormemente interesante pero debido a la
numerosa heterogeneidad en un pequeno espacio el sistema edMico es
muy complejo. Las consideraciones siguientes se concentran por ella en
los sistemas acwiticos, debido en parte a que un gran porcentaje de las
transformaciones microbianas tienen lugar en los medios acu:lticos. Los
ecosistemas acuMicos tipicos son los oceanos. los lagos, las lagunas, las
charcas y las aguas corrientes.

Oceanos. La Microbiologia marina es una parte de la Biologia marina y
min es muy joven. Los productores primarios en el mar son las algas
unicelulares, el fitoplancton. La cadena alimenticia implica bacterias,
protozoos, artr6podos y peces. A pesar de que los oceanos sean los
mayores captadores y almacenadores de energfa solar aportan muy poco
a la producci6n de nutrientes; tan s610 del 5-10% de la protefna produ
cida sabre la Tierra procede de los oceanos. La productividad esta dis
tribuida de forma muy irregular. Esta heterogeneidad entre la produc-
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ci6n primaria y secundaria puede confirmarse con datos acerca de las
cantidades de pesca: los oceanos abiertos con mas de un 90% de la
superficie terrestre cubierta por agua, proporcionan unicamente una pro
ducci6n del 0,7%, la zona costera de una superficie aproximadamente
del 10% producen un 54%, y las regiones naturales de afloramiento con
s610 el 0,1% de superficie, proporcionan el 44% de la producci6n pes
quera. Evidentemente la producci6n pesquera esta estrechamente corre
lacionada con la producci6n total de biomasa. Su distribuci6n permite
reconocer claramente la limitaci6n de la producci6n primaria por los
nutrientes, principalmente el nitrato y el fosfato. La producci6n de aguas
residuales ricas en nutrientes en los mares de la Tierra no tiene, por
tanto, como consecuencia una contaminaci6n; se trata mas bien de una
premisa para la producci6n de biomasa en el mar. Sin un aporte conti
nuo de nutrientes tampoco puede obtenerse ninguna producci6n en los
mares.

Las transformaciones bacteriol6gicamente interesantes tienen lugar en las
zonas litorales del mar, en las regiones de desembocaduras (estuarios)
intermareales, las marismas y las zonas de aguas salobres. La presencia
constante de sulfato en el agua de mar tiene como consecuencia que en las
zonas y microhabitats anaer6bicos se desarrollen bacterias reductoras de
sulfatos y produzcan sulfuro de hidr6geno, cuya presencia condiciona el
resto de la flora bacteriana.

Las bacterias hal6filas de las zonas litorales del mar aun no han sido tan
intensamente investigadas como se merecen. En la investigaci6n deberfa
tomarse en consideraci6n tambien a las bacterias marinas, no s610 para un
mayor conocimiento sino tambien para poder resolver algunas cuestiones
de orientaci6n practica. Actualmente una parte de la investigaci6n micro
biol6gica se centra en la flora de las aguas residuales y en la degradaci6n
en las aguas de los compuestos de origen humano. Por 10 tanto, las aguas
residuales no contienen unicamente estas sustancias organicas ex6genas,
sino tambien cantidades considerables de sal, que tambien contienen sul
fato. Presentan, por tanto, condiciones que son semejantes a las que se dan
en los ecosistemas marinos. Reflexiones acerca de la biologfa de las aguas
residuales subrayan, por tanto, la necesidad de prestar mayor atenci6n a
las transformaciones microbianas que tienen lugar en los ecosistemas
mannos.

Produccion primaria de biomasa en los fondos marinos. La vida de
todos los organismos heterotr6ficos se basa en la biomasa que los vegeta
les ponen a su disposici6n a traves de la fotosfntesis. La biomasa produ
cida por las bacterias quimiolitotr6ficas parece porporcionalmente des
preciable. Una excepci6n la constituye la producci6n primaria de bioma
sa en las fosas marinas af6ticas. En las zonas de separaci6n de los conti-
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fuentes calidas (8-23 'G)

Fig. 17.1 Representaci6n esquematica de las fuentes hidrotermales en el fondo
de los mares profundos. En las zonas tect6nicas de desplazamiento de los conti
nentes en el fondo de los mares profundos se lIevan a cabo unas transformaciones
geoquimicas, que tienen como consecuencia una Iixiviaci6n del magma (basalto) por
el agua de mar. Las aguas hidrotermales calientes aportan gases disueltos y mine
rales a los fondos marinos. Las bacterias quimiolitotr6ficas y utilizadoras de H,S, Fe"
y H, representan la producci6n primaria que suministran con biomasa a un ecosiste
ma muy especializado y pobre en especies. Para una explicaci6n mas completa
vease texto.

nentes se forman unas fosas en las que penetra magma desde abajo y agua
marina desde arriba. El agua que vuelve a salir del fondo marino contie
ne gases disueltos (NH3, HzS, Hz, COz, CH4) y minerales (Ca2+, Fez+,

Mn2+, Cu2+) (Fig. 17.1). En contacto con las aguas profundas que contie
nen sulfatos y oxfgeno, estos iones forman precipitados, que rodean for
mando un manto el chorro emergente. Estas rendijas de emergencia se
conocen como "fumarolas". Esta denominaci6n se basa en las columnas
de humo que forma el chorro de agua caliente que sale a 350°C cuando se
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mezda con el agua profunda del mar. En las proximidades de estas fuma
rolas surgen tambien de las rocas basaltieas fraeeionadas aguas enrique
eidas en gases disueltos Cfuentes termales"). Estas zonas lIaman la aten
ci6n por el exuberante ereeimiento de moluseos, eangrejos y helmintos.
Estos animales se alimentan de baeterias; entre elias predominan las espe
eies de oxidadoras de sulfhfdrieo. Creeen en sllspensi6n 0 sobre superfi
cies. Ya indicamos anteriormente (pag. 396 y sig.) la endosimbiosis entre
bacterias oxidadoras del azufre y helmintos. Par tanto, en los fondos mari
nos af6tieos existen fuentes termales y ecosistemas cuya producci6n pri
maria de biomasa no se debe a la fotosfntesis, sino a la quimiolitoauto
troffa.

Lagos. La eieneia que estudia los lagos y las lagunas (Limnologfa) ha per
mitido un ll1ejor eonoeimiento de los cidos pareiales y de su integraei6n.
Los lagos, las lagunas y las eharcas son ecosistell1as bien delimitados,
aeuatieos y de faeil deseripei6n. Contienen siempre zonas aer6bieas y ana
er6bieas. Estas zonas se eneuentran tambien en la mayorfa de los suelos.
Mientras que en los suelos estan enarll1emente pr6ximas en un espacio
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Fig. 17.2 Diagrama de una seccien vertical a traves de un lago eutrefico como
ejemplo de un ecosistema acwitico. La capa de discontinuidad (termo 0 quimio
e1ina) separa las aguas oxigenadas de las que no contienen oxfgeno. En ambas se
da una producci6n primaria fotosintetica. La anaerobiosis se inicia con la degrada
ci6n anaer6bica en el sedimento.
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muy pequeno, y pOl' tanto son diffciles de investigar, en las zonas corres
pondientes a los lagos son mucho mayares y facilmente analizables. Puede
partirse par tanto de la idea de que los resultados de la investigacion lim
nologica pueden trasladarse en su fundamento a los suelos con su micro
heterogeneidad particular.

La situacion ffsica del agua tiene una gran influencia en los procesos
biologicos en lagos y lagunas. La mayor densidad del agua se alcanza a
los 4°C. Al aumentar la profundidad se modifica la temperatura de las
aguas y puede darse una estratificacion estacional mas 0 menos estable
(Fig. 17.2). La estratificacion se presenta en dos tipos de lagos. Un tipo
esta representado pOl' los lagos de agua dulce de las zonas templadas de
la Tierra. En primavera se calienta por el sol el agua fda de los lagos. La
superficie esta mas caliente; tiene una densidad menor. Se denomina
epilimnion. Flota sobre la capa de agua mas fda, el hipolimnion. Una
zona de transicion, la termoclina 0 el metalimnion, separa ambas
capas. Las fronteras entre las dos zonas pueden ser muy precisas. En los
lagos profundos la estratificacion puede permanecer durante todo el
verano. Debido a los procesos degradativos consumidores de oxigeno,
este desaparece en el sedimento y el hipolimnion se convierte en anae
robico. El epilimnion esta en contacto con el oxigeno y se mezcla pOl' el
viento, permaneciendo generalmente aerobico. Par ello, la estratifica
cion tiene como consecuencia tambien un gradiente de las condiciones
redox yde los parametros quimicos. POI' ello, ala termoclina se la deno
mina tambien quimioclina 0 capa de discontinuidad redox. En otono
se enfria el epilimnion. Si la temperatura del epilimnion es inferior a la
del hipolimnion puede darse una mezcla de las dos capas, favorecida pOl'
las tormentas otonales. Esta mezcla de otono acaba con la zonacion. Esta
circulacion total anual tiene como consecuencia que las capas profundas
de agua pasen a la zona superior y se enriquezcan de nuevo can oxfge
no. Ademas, las aguas profundas ricas en nutrientes se distribuyen de
forma regular y homogenea. Los lagos con una circulacion completa se
denominan holomicticos. En invierno puede darse una estratificacion
inversa. Las aguas profundas tienen una temperatura de 4°C, y par enci
rna se encuentra una capa de aguas mas frias. que tiene una densidad
menor, y posiblemente una capa de hielo. Si la temperatura del agua
superficial supera en primavera los 4°C desaparece la estratificacion.

Si el agua profunda rica en nutrientes llega a la superficie, tiene lugar un
crecimiento masivo de cianobacterias ("floracion"). El grado de transfar
maciones y de produccion biologica depende del grado trofico (contenido
en nutrientes) de las aguas; en los lagos eutroficos las transfarmaciones
antes mencionadas son muy aparentes, en los lagos oligotroficos solo se
intuyen.



590 17. Microorganismos y medio ambiente

Los lagos meromicticos y amicticos se diferencian de los holomfcticos.
En ellos s610 se da una mezcla parcial, 0 no se da en absoluto, por 10 que
se establece un hipolimnion anaer6bico estable ("monimolimnion") y que
se mantiene independientemente de la estaci6n del ano. Estas estratifica
ciones permanentes se dan en lagos tropicales, en los que las aguas super
ficiales bajan a temperaturas por debajo de las aguas profundas. Los lagos
meromfcticos se encuentran tambien en las zonas templadas. La estabili
dad de la estratificaci6n se favorece la mayorfa de las veces por un eleva
do contenido salino de las aguas profundas (brazos de los fiordos) 0 por
particularidades geogrMicas.

En el ejemplo dellago holomictico podemos indicar los procesos biol6
gicos que conducen a la estratificaci6n estival y que perduran durante
varios meses. En el epilimnion iluminado el fitoplancton (diatomeas,
flagelados, algas verdes, cianobacterias) produce biomasa. Por 10 gene
ral del entorno lIegan al lago otras cantidades de material organico. Una
parte de esta materia organica -sobre todo los componentes que contie
nen celulosa- se hunde hasta el fondo del lago y alii es descompuesta.
Durante la degradaci6n aer6bica inicial se consume oxfgeno y el sedi
mento se vuelve anaer6bico. La degradaci6n anaer6bica tiene como con
secuencia la formaci6n de productos organicos de fermentaci6n y de H 2,

SH2, CH4 Y CO2 . Como no tiene lugar ninguna convecci6n, estos pro
ductos pasan muy lentamente de los sedimentos al agua. Unicamente el
metano, como principal producto final de la cadena alimentaria anaer6
bica en el sedimento, se libera en forma de burbujas de gas. En su cami
no a traves del agua hasta la superficie una parte del metano se disuelve
y es oxidado por las bacterias aer6bicas consumidoras de metano.
Debido a la rapida distribuci6n del metano y al crecimiento de las bac
terias oxidadoras del metano se consume rapidamente el oxigeno en el
hipolimnion. Por ultimo, todo el hipolimnion queda libre de oxigeno.

Una vez el hipolimnion se ha convertido en anaer6bico se inician los
procesos microbianos anaer6bicos en el agua. Los primeros productos
de fermentaci6n son utilizados en la reducci6n del nitrato y el sulfato.
La cantidad predominante de sulfuro de hidr6geno se produce por
reducci6n del sulfato en el agua libre (vease Fig. 17.3). El hipolimnion
y la quimioclina son El Dorado de las bacterias anaer6bicas. Cuando
hay sulfuro de hidr6geno y la intensidad luminosa 10 permite, crecen por
debajo de la quimioclina las bacterias rojas del azufre y las bacterias
verdes del azufre forman do una segunda capa de producci6n primaria de
biomasa. En esta zona se encuentran especies que disponen de vacuolas
gaseosas como Lamprocystis, Amoebobacter, Thiodictyon, Thiopedia,
Pelodictyon y Ancalochloris, asi como especies m6viles por flagelos de
los generos Chromatium y Thiospirillum. La productividad en cuanto a
biomasa por la fotosintesis anoxigenica es considerable; esto se pone de
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Fig. 17.3 Perfil vertical idealizado a traves de unas aguas dulces de latitudes
templadas, con datos de concentraciones, tasas de transformacion y bioma
sas. La representaci6n esquematica se basa en datos de Y.1. SOROKIN (1970), V.M.
GORLENKO, G.A. DUBININA YS.1. KUZENZOW (1977) asi como de J. OVERBECK (1972).
Aclaraci6n de los simbolos y dimensiones: T = temperatura en °C; O2 , SH2 Y CH4 en
mg/1. Tasas de transformaci6n en ~g/(I·d): (1) fijaci6n de CO2 en la luz (fotosintesis
oxigenica); (2) fijaci6n de CO2 en la oscuridad; (3) fijaci6n de CO2 en la luz (fotosin
tesis anoxigenica); (4) y (5) reducci6n de sulfatos; (6) a (10) biomasas en mg/ml; (6)
algas y cianobacterias; (7) masa bacteriana total; (8) bacterias fototrofas; (9) proto
zoos; (10) c1ad6ceros y copepodos.

manifiesto par el llIimero de ciliados, copepodos y clad6ceros que se
desarrollan en la zona inmediatamente superior de la quimioclina ali
mentandose alii de las bacterias fototrofas. EI sulfato producido par las
bacterias rojas del azufre es reducido rapidamente a sulfuro de hidr6ge
no, actuando seguramente productos de excreci6n de las bacterias foto
trofas como dadores de hidr6geno para las bacterias reductoras de sul
fatos.

EI metalimnion se caracteriza tambien par una intensa actividad biol6gi
ca. En el se desarrollan algunas cianobacterias, capaces de sopartar el sul
furo de hidr6geno y las condiciones anaer6bicas, entre elias Oscillaforia
limnefica.

EI perfil vertical idealizado (Fig. 17.3) Yel dibujo esquemarico (Fig. 17.2)
confirman las relaciones antes indicadas y subrayan el hecho significativo
de que en un lago estratificado se den dos masas de agua, en las que se
da una producci6n primaria fotosintetica: par fotosfntesis oxigenica en las
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capas proximas a la superficie del epilimnion y por fotosfntesis anoxige
nica en las capas superiores del hipolimnion.

Aguas corrientes. En las aguas corrientes naturales, no contaminadas, el
contenido en unicelulares es frecuentemente tan bajo que el agua tiene una
apariencia cristalina. Debemos no obstante recordar que una suspension
de I(y' bacterias/ml aun no se ve turbia a simple vista. Mientras la conta
minacion de las aguas era baja, bastaba con un recorrido de varios kilo
metros a 10 largo del rfo para que se mineralizase el material organico
facilmente degradable que aportaban las poblaciones. La composicion de
la microflora y la microfauna en las aguas corrientes es un buen indicador
del grado de contaminacion. Siempre que se encuentre la pulga de agua,
esta esta Iimpia. EI "hongo de las aguas residuales", Sphaerotilus natans
indica ya una fuerte contaminacion organica y el olor a sulfuro de hidro
geno demuestra una reduccion anaerobica de los sulfatos y debe tomarse
como una serial de alarma.

Depuradoras. Una depuradora es, en su Goncepcion, agua corriente en la
que la carga organica es degradada aerobica y anaerobicamente por hon
gos y bacterias. Las contaminaciones de las aguas residuales pueden ser
de distinto tipo, segun Heven unicamente excrementos y residuos urbanos,

Fig. 17.4 Esquema de una depuradora para Iimpiar mecanica y biol6gica
mente aguas residuales.
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o tambien abonos, aguas de mataderos u otros residuos industriales. La
purificaci6n de las aguas residuales tiene como objetivo liberar a estas
aguas de los componentes s61idos y liquidos, minerales y organicos, antes
de ser conducidas a los rfos. Es necesario un gran costo para mineralizar
por via microbiana la materia organica.

El contenido en materia organica degradable por vfa microbiana se mide
por el parametro "demanda biologica de oxigeno" (DBa). Esta es la can
tidad de oxigeno necesaria para la respiraci6n del material organico allf
presente por los microorganismos. La DBa 5 indica, por ejemplo, la can
tidad de oxigeno (en mg) que serfa consumida por la microflora para res
pirar Ia materia organica en 5 dfas. La "demanda quimica de oxigeno"
(DQO) indica el oxfgeno necesario para la oxidacion total (qufmica) hasta
CO2 y H20.

Para la depuracion de las aguas residuales en las depuradoras se han
introducido distintas tecnologfas. Cada una de las operaciones concuerda
basicamente y comprenden: I. Ia eliminacion de las sustancias solidas
facil y medianamente sedimentables en un lecho de arena y en un dep6
sito de sedimentacion; 2. la oxidacion microbiana de los materiales orga
nicos disueltos en una fosa con lodos activos 0 en un decantador; 3. la
incubacion de los lodos activos procedentes de las fosas anteriores bajo
condiciones anaerobicas en un biodigestor donde se formara gas (meta
no) y un lodo que sedimenta facilmente (pag. 357). Este ultimo puede
transformarse facilmente en compost y utilizarse como abono 0 ser que
mado (Fig. 17.4). EI agua purificada y clarificada puede conducirse
entonces directamente 0 a traves de conducciones hasta los rfos. Contiene
aun productos de mineralizacion como los iones fosfato, nitrato, amonio
y otros. EI aglla de los rfos puede quedar asf tan enriqllecida en nlltrien
tes que tenga lugar una producci6n primaria. Para evitar una eutrofiza
cion de este tipo en las aguas pueden conducirse las aguas residllales a
traves de regadfos, utilizarse en el abonado de los bosques 0 bien pueden
liberarse del nitr6geno combinado en una nueva depuradora con una fase
de desnitrificaci6n. Pueden purificarse ademas mediante un procedi
miento qufmico, por ejemplo por precipitaci6n de los iones fosfato
mediante sales de hierro.

17.2 Microorganismos como miembros de una simbiosis

Entre los distintos microorganismos se establecen interrelaciones de dis
tinto tipo. En el curso de la evolucion se han establecido unas dependen
cias multiples 0 unidireccionales que van mucho mas alla de las relacio
nes determinadas por la cadena alimenticia. Desplles de que los procario
tas y muchos microorganismos eucariotas alcanzasen su estado evolutivo
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actual, aparecieron las formas de vida superiores que representaban un
nuevo espacio vital potencial. Los animales y las plantas se han desan'o
Ilado en un medio ambiente en eJ que practicamente ya estaban presentes
todos los tipos metabolicos procarioticos. Resulta por tanto comprensible
que se hayan desarrollado numerosas relaciones de convivencia entre los
microorganismos por una parte y los animales y las plantas por otra. La
comunidad de dos organismos distintos se denomina simbiosis.

Desde el punto de vista del aprovechamiento relativo que extrae cada uno
de los miembros de la simbiosis pueden distinguirse varias categorfas: si
esta comunidad vital tiene un efecto favorable 0 positivo para sus miem
bros se habla de una simbiosis mutualista (mutualismo). Si uno de los
dos miembros sufre alguna lesion como consecuencia de esta convivencia
tiene lugar el parasitismo. No obstante, en muchos casos los miembros
pueden convivir sin una influencia mutua (neutralismo).

La convivencia puede alcanzar un diferente grado en cuanto a la union
espacial: si uno de los miembros se encuentra en el exterior de las celulas
del otro se habla de una ectosimbiosis. La localizacion intracelular de un
miembro se denomina endosimbiosis. Al miembro de mayores dimensio
nes se Ie denomina por 10 general hospedador.

Desde el punto de vista del objetivo 0 del tipo de aprovechamiento que
extrae uno 0 ambos miembros de esta comunidad pueden reconocerse dis
tintas funciones: la asociacion puede ir encaminada a la nutricion, por
ejemplo por fijacion de nitrogeno molecular, degradacion de la celulasa y
por aporte de nutrientes basicos 0 requerimientos nutritivos. Puede tener
funciones de reconocimiento, como en el caso de la simbiosis de peces y
bacterias luminiscentes. No obstante, puede tener tambien funciones pro
tectoras sencillas que generalmente proporciona el hospedador al ecto y al
endosimbionte microbiano, pero que tambien puede conducir a la protec
cion del hospedador frente a otros microorganismos parasitos 0 patogenos
(en el canal intestinal 0 sobre la piel).

Como al presentar los distintos tipos metabolicos de los microorganismos
ya hemos insistido en algunas simbiosis importantes, aquf unicamente
daremos una rapida vision de conjunto acerca de unas pocas comunidades
importantes.

17.2.1 Simbiosis mutualistas

Entre microorganismos. Existen numerosos ejemplos del fenomeno
del sintrofismo de los microorganismos. tambien llamado alimentacion
cruzada. Un buen ejemplo de asociacion sintrofica es la que se estable-
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Fig. 17.5 Seccion transversal a traves
de un talo liquenico. A = algas (ficobion
tel, Hi = hifas fungicas (micobionte), Cs y
Ci =capa cortical superior e inferior.

ce entre las bacterias Desuifitromonas acetoxidans y Chlorobium 0 tam
bien entre Desu(fovibrio y Chrolllatium. En ambos casos la especie cita
da en primer lugar proporciona a la segunda el dador de hidrogeno y la
segunda a la primera el aceptor de hidrogenos (pag. 350 y sig.). La sin
troffa puede deberse tambien a la disponibilidad de vitaminas 0 de pro
vitaminas. Tanto el hongo Mucor ramannianus como la levadura
Rhodotorula rubra, requieren vitamina B I (tiamina) en el medio de cul
tivo para crecer con normalidad. La primera especie es capaz de sinteti
zar el componente pirimidfnico pero no el tiawl; sin embargo, la segun
da especie sintetiza el tiawl perc no piridina. Si ambos organismos cre
cen en un cultivo mixto la primera especie proporciona el componente
pirimidfnico y la segunda especie el componente tiazolico como pro
ductos de excrecion de forma que cada especie satisface el requerimien
to vitamfnico de la otra.

Los liquenes ofrecen un ejemplo enormemente evolucionado de ectosim
biosis entre microorganismos. En un liquen se encuentran un hongo y un
alga tan fntimamente asociados que fom1an un unico cuerpo vegetativo
unitario (Fig. 17.5). Los dos componentes resultan beneficiados en esta
comunidad. Por 10 general e1 componente fungico del liquen, el mieo
bionte es el que da la forma. EI hongo recibe de las celulas del alga los
nutrientes organicos, los productos de fijacion del CO2 ; el provee al alga
de minerales y la protege de influencias desfavorables, sobre todo de la
desecacion. En los lfquenes pueden presentarse como ficobiontes algas
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verdes y cianobacterias. Es posible separar a ambos componentes y culti
varIos aisladamente. asf como formar Ifquenes artificiales. Los lfquenes
colonizan ecosistemas extremos en los que ninguno de los dos miembros
podrfa existir aisladamente.

Si tan s610 resulta beneficiado uno de los miembros de la comunidad, sin
que el otro sufra lesiones, se habla de comensalismo. En una preparaci6n
del queso del Harz participan un hongo y una bacteria. De esta asociaci6n
unicamente la bacteria extrae un beneficio; el hongo oxida el acido pre
sente en la cuajada y prepara el habitat para que pueda ser empleado por
la bacteria. Gtro ejemplo de este tipo es el de la asociaci6n de aer6bicos y
anaer6bicos en los que el aer6bico determina una reducci6n rapida del
oxfgeno en el habitat, que queda asf libre de oxfgeno y puede ser habita
ble por los anaer6bicos. Otros ejemplos hacen referencia a la excreci6n de
""despolimerasas" por microorganismos que hidrolizan polisacaridos, pro
tefnas 0 acidos nucleicos, no para ellos mismos, sino para la alimentaci6n
de otros microorganismos.

Microorganismos y vegetales. En la regi6n radical de muchas plantas, la
rizosfera. se encllentran frecuentemente mas bacterias que en el sllelo
libre. El que se propicie el crecimiento de bacterias se debe aparentemen
te ala excreci6n de nutrientes organicos a partir de las rakes. EI beneficio
de esta asociaci6n relativamente laxa para el vegetal es diffcilmente reco
nocible. No obstante, dado que muchas bacterias del sllelo desempefian
funciones favorables para los vegetales, por ejemplo fijaci6n de nitr6geno
o descomposici6n de sales nutritivas diffcilmente solubles, es posible que
exista esta asociaci6n mutualista. En los ultimos afios se han reconocido
varias bacterias que aparecen regularmente como acompafiantes de gra
mfneas y que son fijadoras de nitr6geno: Azotobacter paspali en la rizos
fera del Paspalum notatum; Azospirillum lipoferum en la rizosfera de
Digitaria y del mafz.

En muchos vegetales se establece una estrecha relaci6n entre las rakes
y algunos hongos, las micorrizas. Un gran numero de hongos del suelo,
entre ellos hongos de sombrerillo. estan en disposici6n de penetrar en las
rakes del vegetal, de fomentar el crecimiento radical por producci6n de
auxinas y de introducirse en las celulas. Los buscadores de setas saben
que algunos hongos comestibles unicamente se encuentran en las proxi
midades de determinadas especies arb6reas (abetos, alerce, pinos, enci
nas) que actuan como planta hospedadora para la micorriza. Los hongos
que han penetrado en las celulas corticales forman unas ramificaciones
vesiculares 0 arbustivas. EI beneficio de esta asociaci6n radica en el
hongo en tener acceso a los productos de asimilaci6n del vegetal, y en la
planta en una absorci6n de nutrientes minerales enormemente efectiva
(fosfato, nitr6geno combinado) a partir del suelo.
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Acerca de las asociaciones entre plantas y bacterias fijadoras de nitr6
geno endo- 0 ectosimbi6ticas ya hemos insistido anteriormente (vease
pag. 441). La asociaci6n de los rizobios con las plantas leguminosas en
los nodulos radicales pertenece a una de Las interrelaciones simbi6ticas
mas diferenciadas. La simbiosis de los n6dulos proporciona un claro
ejemplo del proceso de formaci6n de una endosimbiosis y es una de las
bases esenciales para el establecimiento de la hip6tesis endosimbi6tica
(vease pag. 21).

Microorganismos y animales. Entre los microorganismos y los anima
les se dan un numero practicamente indefinido de relaciones simbi6ticas.
Tan s610 en unos pocos casos se conoce fa funci6n de los miembros tan
claramente como en la simbiosis en la panza de los rumiantes (vease
pag. 458). La investigaci6n de la simbiosis, sabre todo entre los anima
les inferiores, incluyendo los protozoos, ofrece numerosos problemas
diffciles de resolver. Fundamentalmente se trata de la cuesti6n de si el
tracto intestinal esta colonizado por una fauna 0 flora de microorganis
mos especffica, que desarrolle funciones protectoras contra microorga
nismos pat6genos 0 que desempeiie funciones digestivas especfficas. Del
gran numero de ejemplos existente unicamente podremos dar aquf una
pequeiia selecci6n. Ya hemos discutido la simbiosis entre los helmintos
gigantes (pogonoforos) y las bacterias (pag. 396, 588). En los trofoso
mas de Riftia pachyptila crecen bacterias oxidadoras del sulfhfdrico
como endosimbiontes. Las celulas sangufneas del hospedador les sumi
nistran H2S y O2, Y para el helminto son la unica fuente de alimento.
Recientemente se han descubierto pequeiios pogon6foros que contienen
bacterias metanogenicas como endosimbiontes.

Los protozoos, tanto los de vida Iibre como los que se encuentran en los
tractos intestinales de los rumiantes, las termitas y las cucarachas, son del
tipo de los ciliados, flagelados y amebas, y frecuentemente estan unidos a
ectosimbiontes 0 endosimbiontes bacterianos.

Un fen6meno ampliamente conocido desde los primeros tiempos de la
investigaci6n en genetica microbiana es el gen "killer" de Paramecium
aurelia. Tal como encontr6 por primera vez SONNEBORN, entre las cepas
de este ciliado podfan diferenciarse dos grupos: las cepas de un grupo
eliminan una sustancia t6xica contra La que ellos mismos son resistentes
("killer", matadores 0 asesinos) mientras que las del otro grupo son sen
sibLes y mueren por la acci6n de esta sustancia. La capacidad de formar
esta sustancia t6xica y de matar a otras celulas se demostr6 que era un
caracter determinado citoplasmaticamente y no por los genes del nucleo
celular. La caracterfstica "killer" se transfiere probablemente por conju
gaci6n, de forma que el receptor sensible se convierte en un "killer". La
caracterfstica "killer" se vi6 que iba ligada a unas partfculas denomi-
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nadas kappa; por ultimo se determin6 que estas ultimas eran bacterias
endosimbi6ticas. Las cepas "killer" podian "curarse" de las particulas
kappa, por ejemplo por tratamiento con antibi6ticos. Debido a la pre
sencia de un cuerpo de inclusi6n intensamente refringente, denomi
nado cuerpo R (R-body) las particulas kappa son facilmente reconoci
bles al microscopio; el cuerpo R esta formado por una cinta proteica
arrollada. Con el va asociada probablemente la sustancia t6xica
("killer"). Al encontrarse cabezas de fagos en las celulas kappa se com
plic6 aun mas el sistema; las celulas kappa albergan aparentemente
fagos atenuados. Desgraciadamente estas bacterias endosimbi6ticas no
han podido cultivarse aun fuera de su hospedador. La investigaci6n
acerca de estas particulas kappa ha entrado actualmente en una nueva
fase debido a que recientemente se han aislado bacterias del suelo que
contienen cuerpos R.

Muchos protozoos albergan bacterias metanogenicas, cianobacterias 0

algas unicelulares. Entre los ciliados que habitan la panza y los sedimen
tos acuaticos y marinos existen algunos que albergan como endosimbion
tes a bacterias metanogenicas. Estos simbiontes se reconocen facilmen
te al microscopio de fluorescencia por la fluorescencia de los coenzimas
(F420 y metilpterina). Esta simbiosis es comprensible, ya que algunos pro
tozoos en el curso de la fermentaci6n producen H2, que puede ser trans
formado a metano por bacterias metanogenicas. Endiplodinium se cuenta
entre los protozoos de la panza. Entre los protozoos sapropelicos se cuen
tan la ameba gigante Pelomyxa palustris y varias amebas pequeiias, asi
como ciliados del tipo de Metopus contortus. Los protozoos sapropelicos
que contienen organismos fototr6ficos se reconocen facilmente por los
pigmentos. Las algas verdes, pardas y amarillas se denominan zooclorelas
y zooxantelas. EI flagelado Cyanophora alberga a cianobacterias simbi6
ticas, las lIamadas cianelas.

Muchos insectos albergan a ciliados, levaduras y bacterias como sim
biontes, tanto en el tracto intestinal como en los diverticulos intestina
les especiales. Los microorganismos se encuentran como ectosimbion
tes 0 como endosimbiontes en celulas de tejidos especiales. No es difi
cil de imaginar la funci6n que deben desempeiiar estos microorganis
mos simbi6ticos en aquellos insectos que se alimentan de sustancias
dificilmente degradables (madera, celulosa) tal como sucede en el caso
de las termitas xil6fagas 0 de aquellos que se alimentan de unas sus
tancias no equilibradas (jugos vegetales) como en el caso de muchos
Midos y heter6pteros. Los simbiontes tienen 0 bien una funci6n diges
tiva 0 proporcionan los nutrientes complementarios (esteroides, vitami
nas. aminoacidos). A pesar de que las investigaciones morfoI6gico-ana
t6micas de las simbiosis de los insectos han avanzado ampliamente
-sobre todo a traves del cfrculo de trabajo de P. BucHNER-la aclaraci6n
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fisiol6gico-bioqufmica ha fracasado hasta ahora, sobre todo debido a
que no se pueden cultivar los organismos simbi6ticos fuera del hospe
dador.

En muchos insectos los 6rganos que contienen a los endosimbiontes
(micetoma) proceden de divertfculos y prolongaciones del intestino pos
terior. Por el contrario, en la panza de los rumiantes se trata de un 6rga
no del intestino anterior. Debemos indicar de paso que los apendices del
intestino posterior estan tambien muy distribuidos entre los mamiferos.
En muchos mamiferos que se alimentan de vegetales la preparaci6n de
los alimentos se ve favorecida por los microorganismos y se desarrolla en
vesiculas del intestino terminal. Como la localizaci6n de los simbiontes
en el extremo final del intestino en los animales no permite un aprove
chamiento total de la simbiosis, resulta comprensible que algunos de
ellos coman sus propios excrementos (coprofagia) para poder asimilar las
sustancias nutritivas y complementarias.

En la pagina 313 se trat6 ya la composici6n de la flora intestinal huma
na. La relaci6n mutualista entre el hombre y su flora bacteriana se pone
de manifiesto cuando se influye sobre esta relaci6n al matar poblaciones
bacterianas mediante antibi6ticos y quimioterapicos. Esta funci6n de la
flora intestinal se pone claramente de manifiesto en ani males que se
hayan desarrollado en condiciones de esterilidad. A pesar de que los ani
males esteriles (gnotobi6ticos) se desarrollan de una forma ampliamente
normal cuando la alimentaci6n es apropiada, su sensibilidad frente a
enfermedades infecciosas es drasticamente superior a la de los animales
criados en condiciones no esteriles. La flora bacteriana normal propor
ciona, por tanto, una funci6n protectora decisiva frente a microorganis
mos pat6genos u oportunistas.

Entre el hombre y la flora de la piel se establecen relaciones semejantes.
La piel humana alberga una flora bacteriana caracterfstica, que compren
de principalmente micobacterias, estreptococos, estafilococos y propio
nibacterias, que se alimenta de los nutrientes contenidos en el sudor.
Independientemente de la producci6n de sustancias aromaticas la flora
normal de la piel no hene ninguna consecuencia desfavorable para el
hombre. Las funciones favorables de la flora de la piel se ponen clara
mente de manifiesto cuando se aplican 0 se ingieren sustancias antibi6ti
cas 0 bacteriostaticas ya que afectan a las bacterias de la piel. Se repro
ducen entonces levaduras pat6genas (Candida albicans) y otros hongos
tambien pat6genos.

Muchos peces marinos contienen 6rganos luminosos. Estos son 6rganos
morfol6gicamente muy bien diferenciados en los que crecen las bacterias
luminiscentes (Vibrio fischeri; pag. 321 y sig.).
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La flora bacteriana en el tracto gastrointestinal humano

El tracto gastrointestinal humano se compone de es6fago, est6ma
go, duodeno, intestino delgado (yeyuno e fleon), intestino grueso
(colon) y recto. En la parte superior se encuentran pocas bacterias,
al6ctonas y bucales, que Began al est6mago con el quimo. Debido
al bajo valor de pH del est6mago (0,5-2,0) la mayorfa de las bacte
rias, entre elias bacterias pat6genas, no sobreviven el paso par el
est6mago, y mas alia del pHoro no es extrafio encontrar unicamente

organo funciones bacterias
fisiologicas presentes

estomago secrecion bacterias
de acidos lacticas y
digestion organismos
de macro- aloctonos
moleculas (hidra-
tos de carbono)

duodeno digestion de bacterias
macromolecu- lacticas
las (proteinas, (Streptococcus,
grasas) Lactobacillus,
absorcion de Enterococcus)
azucares,
aminoacidos,

intestino acidos grasos, Bacteroides
delgado sales yagua Eubacterium

Peptostreptococcus
Ellterococcus
Lactobacillus

intestino retroabsorcion Fusobacterium
grueso de sales Clostridium

biliares Escherichia coli

Tracto gastrointestinal humano y su flora bacteriana
Ci, ciego (con apendice); Co, colon (intestino grueso);
Du, duodena; Es, es6fago; Et, est6mago; Os, glandulas salivales;
Hi, hfgado; II, Heon (intestino delgado); Pa, pancreas; Pi, pfJoro;
Re, recto; Tr, traquea.
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10 bacterias/ml, siempre que el quimo no se haya diluido conside
rablemente por el consumo de bebidas. En el duodeno aparecen bac
terias lacticas. Empezando por el intestino delgado superior (yeyu
no) va subiendo el pH, el quimo se hace alcalino y se va modifi
cando la flora. Bacterias anaerobicas facultativas (coliformes) ase
guran el consumo del oxigeno todavia presente y predominan las
bacterias anaerobicas estrictas, como Bacteroides, Eubacterium,
Peptostreptococcus y Bifidobacterium. En el quimo se encuentran
entre 106 y IQ7 bacterias/ml; las paredes del intestino delgado, con
una longitud de 3 m, tienen una superficie interna de unos 100 m2

,

y estan cubiertas por un tapiz de bacterias. AI lIegar al intestino
grueso alcanzan las bacterias una densidad considerablemente alta
(hasta 101I celulas/g); consecuencia de ella es que del 20 al 30% de
los excrementos sean bacterias, predominando Bacteroides,
Eubacterium y Bifidobacterium. En el intestino grueso tambien se
encuentran siempre bacterias lacticas, coli formes. clostridios y leva
duras. Escherichia coli no supone mas del I% de Ia masa bacteria
na total.

La composicion de la comida y la absorcion por los epitelios de las
diferentes zonas intestinales tienen una int1uencia decisiva en las
transformaciones microbianas en el intestino. EI agua y las sales
se absorben ya en el intestino delgado superior, entre ellos tambien
Na+, K+, S042 y NO]. Al intestino grueso solo lIegan 200-500 ml
de agua por dia. Igualmente los mono- y disacaridos se absorben en
el estomago y el intestino delgado superior. No se absorben los a
galact6sidos; el hombre no dispone tampoco de las a-galactosida
sas correspondientes. Cuando azucares 0 a-galactosidos ingeridos
en exceso lIegan con el quimo al intestino delgado inferior y al
intestino grueso, son hidrolizados y fermentados por bacterias fer
mentativas, con 10 que se producen gases (H2, CO2 Y ocasional
mente CH4). Las ventosidades provocadas por la ingesta de judias y
otras legumbres se deben probablemente al contenido en a-galact6
sidos, entre los que la rafinosa, la estaquiosa y la verbascosa pueden
suponer hasta el5-15% (peso/peso).

a-o-Gal-1 ,6-a-o-Glu-1 ,2-~-o-Fru

rafinosa
a-o-Gal-1 ,6-a-o-Gal-1 ,6-a-o-Glu-1 ,2-~-o-Fru

estaquiosa
a-o-Gal-1 ,6-a-o-Gal-1 ,6-a-o-Gal-1 ,6-a-o-Glu-1 ,2-~-o-Fru

verbascosa



602 17. Microarganismas y media ambiente

El que algunas personas produzcan grandes cantidades de gases,
incluso sin consumir a-galactosidos, se atribuye a una capacidad
menor para digerir algunos polisacaridos y absorber los azucares.
Una menor capacidad para absorber lactosa esta detemlinada gene
ticamente y esta muy expandida en individuos que no son de raza
blanca; en estas personas lIega la lactosa consumida hasta el tramo
intestinal final y se da una formacion microbiana de gases. EI meta
no solo 10 forman una tercera parte de los seres humanos investiga
dos en este sentido.

En el intestino humano normal se transforman muchos metabolitos
no absorbidos, pero no a compuestos marcadamente toxicos. El
nitrato tampoco supone un peligro manifiesto, porque ya es absor
bido por la sangre en el estomago y en el intestino superior y se eli
mina por los rinones, antes de que lIegue a la parte inferior del intes
tino. No obstante, si el nitrato no es absorbido, puede darse una
reduccion microbiana a nitrito en el intestino delgado inferior 0 en
el intestino grueso, y conducir a la formacion de nitrosaminas, cono
cidas como agentes mutagenicos y cancerigenos.

La investigacion de la absorcion de los componentes del quimo en
las diversas zonas del intestino todavia esta en sus inicios. Los mejor
investigados son los sistemas intestinales de los rumiantes y de las
termitas. Teniendo en cuenta el enomle papel que tienen los inver
tebrados en la degradacion de la materia organica en el suelo, la
investigacion de las transformaciones microbianas en los tractos
intestinales merecen una mayor atencion.

17.2.2 Simbiosis antag6nicas

Las relaciones simbioticas en las que el hospedador sufre unos danos mas
o menos acusados tienen lugar tambien entre los microorganismos entre
si, y tambien entre microorganismos por una parte y animales 0 plantas
por otra. Acerca de las distintas formas de parasitismo se insistio ya, pOl'
ejemplo al tratar el parasito bacteriano Bdellovibrio bacteriovorus (vease
pag. 118); las rickettsias y clamideas parasitas celulares estrictas (vease
pag. 130 y sig.); los causantes de enfermedades vegetales (Erwinia, Cory
nebacterium, Pseudomonas, Uredo, Ustilago, Puccinia, Claviceps) y los
causantes de enfermedades en animales. La Microbiologia veterinaria y
humana, asi cOmO la Patologia vegetal se ocupan de los problemas teori
cos del parasitismo y de la influencia en las relaciones de equilibrio entre
los microorganismos parasitos y sus hospedadores.
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Tab. 17.1 Agentes bacterianos causantes de enfermedades infecciosas y pro
ductores de toxinas.

Agente Enfermedad Toxina, lugar Pagina

Bordetella pertussis tos ferina epiteiio bronquial
Borrelia burgdorferi borreliosis tejidos (122)
Chlamydia trachomatis tracoma, enfermedad (131)

ocular

enfermedad venerea
Chlamydia psittaci enfermedad de papagayos (131)
Clostridium botulinum botulismo neurotoxina (110,231,

332)
Clostridium histolyticum gangrena gaseosa proteinasas, tejidos (332)
Clostridium perfringens gangrena gaseosa, toxina, tejido

intoxicacion alimentaria conjuntivo
Clostridium tetani tetanos neurotoxina (332)
Corynebacterium difteria toxina ditterica (102)
diphtheriae

Escherichia coli gastroenteritis enterotoxina (314y sig.)

Helicobacter pylori gastroenteritis, acidificacion

inflamacion estomacal
Legionella pneumophila enfermedad del legionario
Listeria monocytogenes listeriosis, infeccion toxinas, macrofagos

generalizada
Mycobacterium leprae lepra piel y otros tejidos (104)
Mycobacterium tuberculosis tuberculosis pu!mon y otros (104)

tejidos
Neisseria gonorrhoeae gonorrea epiteiios de la uretra (99)

Neisseria meningitidis meningitis SNC (100)
Pseudomonas aeruginosa enfermedades de la pie! toxina necrotica (111)

y pulmonares exotoxina A
Rickettsia prowazekii tifus capilares sanguineos (130)
Salmonella enteritidis gastroenteritis LPS
Salmonella paratyphi fiebres paratificas LPS
Salmonella typhi tifus LPS (315)

Salmonella typhimurium gastroenteritis endotoxina (315)

Shigella dysenteriae shigelosis, diarrea neurotoxina, LPS (315)

Staphylococcus aureus piogeno, intoxicacion toxina (enterotoxina) (99,231)

alimentaria
Streptococcus pneumoniae neumonia hemolisina (304)
Streptococcus pyogenes piogeno, escarlatina estreptolisinas (304)
Treponema pallidum sifilis tejidos (121)
Vibrio cholerae colera enterotoxina (315)
Yersina pestis peste, peste bubonica, pesticina (315)

peste neumonica
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Bacterias patogenas. En la tabla 17.1 se resumen las bacterias pat6genas
humanas mas importantes, la mayoria de las cuales se han presentado ya
abreviadamente, a pesar de que este texto excluye los aspectos de medi
cina humana, veterinaria y fitopatol6gicos, asi como la inmunologia.

17.3 Microorganismos y desarrollo terrestre

Los microorganismos han participado decisivamente en la formaci6n de la
corteza terrestre. El que se hayan separado parcialmente los elementos y
compuestos que se encontraban mezclados en las rocas primigenias se
puede atribuir en gran medida a los microorganismos. Los yacimientos de
muchas materias primas que se explotan actualmente se deben total 0 par
cialmente a la actividad microbiana.

Depositos de hierro. Los mayores yacimientos de hierro son las rocas
ferricas bandeadas, denominadas "banded iron formations", abreviada
mente BIF. La deposici6n de estos 6xidos de hierro tuvo lugar principal
mente hace 2800 a 1600 millones de allos. Hasta entonces el hierro Iibe
rado de las rocas magm<iticas de los fondos marinos en forma de hierro
ferroso se habia acumulado en grandes cantidades en los mares, conjun
tamente con otros iones reducidos (52., Mn2+). Al iniciarse la fotosintesis
oxigenica por las cianobacterias se oxid6 el S2 a 504

2
. y el Fe2+ a Fe3+.

Estos ultimos son dificilmente solubles. 5e produjeron precipitaciones de
6xidos de hierro en grandes superficies alii donde las aguas profundas
que contenian hierro entraron en contacto con aguas superficiales oxige
nadas. En los BlF se intercalan capas de 6xidos de hierro con capas de
grava (de 0,2 a 2 mm de espesor). Se considera a esta estratificaci6n
como una consecuencia de los ritmos anuales de la fotosfntesis en las
cuencas de sedimentaci6n (Fig. 1.3). Una vez consumada la oxidaci6n
del azufre y del hierro en las aguas marinas pudo empezar a enriquecer
se la atm6sfera en O2 (desde hace 1600 millones de allos).

Los microorganismos participan en la movilizaci6n y precipitaci6n del
hierro en las rocas graniticas. La fracci6n azufrada de la pirita 0 de la
marcasita es oxidada hasta acido sulfurico por Thiobacillus thiooxidans
y T. ferrooxidans, de forma que el hierro pasa a la forma de sal ferrosa
soluble y luego es oxidada por T. ferrooxidans hasta la sal ferrica (vease
lixiviaci6n, pag. 397). Por neutralizaci6n del agua precipita el hien'o ferri
co en forma de Fe(OH)3. Numerosos yacimientos de 6xido de hierro muy
puro son probablemente debidos a una Iixiviaci6n microbiana ("lea
ching-process") a 10 largo de millones de allos. En otros lugares partici
pan con toda seguridad acidos organicos (acidos humicos) en la solubi
lidad del hierro. La ultima oxidaci6n del hierro ferro so a hierro ferrico
puede tener lugar biol6gicamente por las bacterias del hierro, como



17.3 Microorganismos y desarrollo terrestre 605

Gallionella 0 Siderocapsa (a pH neutros). El resultado de las transfor
maciones son las menas de hierro de los pantanos.

Depositos de carbonato calcico. En muchas aguas el calcio se presenta
en forma de Ca(C03H)2 0 de CaS04. Por modificaci6n del pH 0 por eli
minaci6n de anhidrido carb6nico a traves de la fotosintesis, el bicarbona
to pasa a la forma diffcilmente soluble, carbonato calcico y precipita. Bajo
condiciones anaer6bicas el sulfato calcico precipita en forma de carbona
to catcico, cuando el sulfato es reducido por las bacterias reductoras de
sulfato hasta sulfuro de hidr6geno:

Una gran parte de la caliza se ha producido probablemente porque el car
bonato acido de calcio es transportado en las aguas tropicales y alii tiene
lugar un incremento en la temperatura con la consiguiente liberaci6n de
CO2 y precipitaci6n de carbonato calcico.

Depositos de azufre. Los dep6sitos de azufre explotables se deben a la
reducci6n bacteriana de sulfatos. Cuando se descomponen los compues
tos organicos bajo condiciones anaer6bicas en presencia de sulfatos este
actua como aceptor primario de hidr6genos. El sulfuro de hidr6geno asi
formado reprime todos los otros procesos respiratorios anaer6bicos
potencialmente posibles. Estudios mediante is6topos confirman la con
clusi6n de que los yacimientos de azufre de Texas y Louisiana tienen un
origen bi6geno.

El azufre se encuentra en el agua marina preferentemente en forma de dos
is6topos estables: un 95% en forma de 32S y un 4% como 34S. En la reduc
ci6n bacteriana de sulfatos (principalmente limitada por los suministros de
dadores de hidr6geno) el sulfato que contiene al is6topo mas ligero
(32S042-) tiene una mayor probabilidad de ser captado por las celulas y de
reducirse, que el sulfato 34S. El sulfuro de hidr6geno asi formado contiene
por tanto menos 34S que el sulfato del agua de mar. Cuando este sulfuro de
hidr6geno "ligero" es oxidado (bien biol6gica 0 bien abi6ticamente) se
forma azufre "ligero". El contenido en is6topos del azufre en los yaci
mientos anteriormente indicados demllestra que este tiene un origen bi6
geno. La proporci6n isot6pica del aZllfre bi6geno se diferencia considera
blemente del azufre de origen volcanico (Sicilia).

La discllsi6n de las transformaciones biogeoqllimicas pllede continuarse
considerando la formaci6n de los yacimientos de carbona, petr6leo, gas
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natural, sflice y bauxita. En estas y en otras transformaciones, los micro
organismos participan activamente debido a sus capacidades metabOlicas,
esto es, mediante oxidaciones, fermentaciones, acidificaciones, reduccio
nes, asimilaci6n de anhfdrido carb6nico y formaci6n de productos vohiti
les. Estas transformaciones tienen como consecuencia la mineralizaci6n,
la disoluci6n, la movilizaci6n y la inmovilizaci6n. La Geomicrobiologfa
es la ciencia que se ocupa del cfrculo de problemas procedentes de la
actuaci6n de los microorganismos en la formaci6n, modificaci6n y diso
luci6n de las rocas.

17.4 Evoluci6n de los microorganismos

La estructura molecular y los procesos bioqufmicos son iguales en todos
los organismos. Estos conocimientos se han comprobado y ampliado
constantemente y se han resumido en el principio de la "unidad bioqufmi
ca de los seres vivos" (apartado 7.1). Considerando esta uniformidad de
principio, las diferencias y desviaciones aparecen como insignificantes.
Puede aceptarse que todos los seres vivos actualmente existentes han
sufrido una larga historia comun de desarrollo; a partir de formas sencillas
se han ido desarrollando paulatinamente formas de complejidad creciente.
Los organismos primitivos no se han conservado. Sus nichos ecol6gicos
han sido ocupados por organismos que derivaban de otros mas desarrolla
dos y que han adquirido caracterfsticas cuasi-primitivas. La evoluci6n de
los organismos es uno de los problemas centrales de la Biologfa. En pala
bras de DOBZHANSKY "Nothing in biology makes sense unless in the light
of evolution ".

La atmosfera terrestre primitiva. La Tierra se form6 pobablemente por
una colisi6n de material interestelar, y por calentamiento y fluidificaci6n
del interior de la Tierra llegaron agua y gases a su superficie. Los exper
tos asumen que la atmosfera primitiva de la Tierra debfa tener una com
posici6n semejante a la que tienen actualmente las envueltas gaseosas de
Marte 0 Venus, esto es, 3% de N z, 96% de CO2, 0, I % de H20, y menos de
un I % de oxfgeno. En la Tierra podrfa haber tambien O2 como conse
cuencia de la fot61isis del abundante vapor de agua presente; no obstante
se redujo inmediatamente por los iones ferrosos y sulfuro de hidr6geno.
La atm6sfera an6xica ofreci6 condiciones favorables para la evoluci6n
qufmica.

La evolucion quimica. La hip6tesis de que la vida pudiera lIegar a nues
tro planeta desde fuera practicamente no se discute actualmente de una
forma seria. La aparici6n de unidades biol6gicas autorreproductoras tuvo
que tener lugar en las primeras epocas de su desarrollo sobre la Tierra.
Segun la concepci6n representada ya por HALDANE y OPARIN, en esta
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epoca primitiva tuvieron que acumularse grandes cantidades de materiales
organicos. Los organismos capaces de utilizar y mineralizar estas sustan
cias organicas aun no existian. No hay ninguna duda acerca de la evolu
cion quimica desde las experiencias realizadas por MILLER en las que
demostro experimentalmente que a partir de materia inorganica (Hz, CO2,

CH4, NH3, H20) bajo condiciones apropiadas podian sintetizarse molecu
las organicas sencillas. Se acepta que en una atmosfera reductora, libre de
oxigeno y con acci6n de las radiaciones solares quimicamente activas y
tambien mediante descargas electricas pudieron formarse y acumularse
materiales organicos adsorbidos en minerales arcillosos (montmorilloni
tas) y pirita. Estos minerales de gran superficie especffica pueden haber
desempenado un gran papel en la estructuracion y polimerizacion de los
sillares. Una hip6tesis muy interesante se basa en el descubrimiento de
que el sulfuro ferroso en condiciones anaerobicas estrictas con H2S se
transforma en pirita e hidrogeno

FeS + H2S --------7 FeS2 + Hz: L'.Go = -38,4 kJ/mol

Esta reaccion es exerg6nica. Proporciona tanto energia como superficies
estructuradas con carga positiva. Cumple asi con la condicion necesaria
para una polimerizacion ordenada de los sillares organicos. Las condicio
nes externas necesarias para que la evoluci6n quimica diese lugar a la
aparici6n del primer ser vivo autorreproducible, debieron ser grandes can
tidades de compuestos organicos, asi como superficies cationicas y anio
nicas estructurales.

La evolucion biologica. La transicion de la materia organica inanimada
hasta la celula viva tiene que haberse dado en el curso de un lapso de
tiempo relativamente corto. Existe el consenso de que Ja Tierra se origi
no hace 4500 a 4600 millones de anos. Se han encontrado estromatolitos
en las rocas sedimentarias mas antiguas de hace 3500 millones de anos.
Igualmente antiguas son las rocas sedimentarias en las que se ha podido
demostrar la presencia de carbona organico (Corg).

Los estromatolitos y el Coe" se consideran como las primeras seiiales de vida y
como indicacion de que entre los primeros seres vivos predominaron los autotro
fos. Los argumentos para esta suposicion son los siguientes: (I) Los estromatoli·
tos provenientes del arcaico son muy parecidos a las formas recientes. Par defini
cion, los estromatolitos son rocas sedimentarias biogenas. esto es. estructuras orga
nosedimentarias. que se han formado por union y precipitacion de minerales for
madores de sedimentos en el curso del crecimiento y actividad biologica de micro
organismos. Los estromatolitos actuales se forman por cianobacterias filamento
sas. Su fijacion autotrofica del CO, conduce a una alcalinizacion del media en su
entorno, y por tanto a una precipitacion de carbonato calcico. El resultado es una
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matriz caliza con perforaciones tubiformes. En cuanto a los organismos, tiene que
haberse tratado de bacterias filamentosas. autotroficas, de movimiento deslizante.
Como las cianobacterias cumplen con estas condiciones, se penso que habia que
admitir que los estromatolitos arcaicos eran testigos de la fotosintesis oxigenica
realizada hace ya 3500 millones de alIOS. Permanece sin discusion el que estuvie
sen implicadas bacterias autotroficas. No obstante, tambien hay bacterias autotr6
ficas, fijadoras de anhidrido carbonico entre los fotosinteticos anoxigenicos, asi
como en bacterias quimiolitoautotr6ficas de respiracion anaer6bica (formadoras de
metano y sulfhidrico). Entre ellas tambien se dan form as filamentosas.

(2) El segundo argumento para la suposici6n de que el carbona organico que lleg6
a los sedimentos en el arcaico temprano provenia de bacterias aut6trofas se basa en
datos obtenidos de la composici6n isot6pica. EI carbona organico (eng) aislable
de los sedimentos es un "quer6geno", tal como se denomina el producto final alta
mente polimerizado e insoluble en acidos, resultado de la transformaci6n de la
materia organica en el sedimento. Al igual que la mayoria de los bioelementos el
carbona esta compuesto por una mezcla de is6topos, el 12C y el 1Jc. Todas las vias
conocidas de la fijacion autotr6fica del CO' conducen a un enriquecimiento del iso
tapo ligero ICC en el material celular sintetizado. Este ha sido el resultado de nume
rosas medidas en bacterias recientes fijadoras de CO2• Como este quer6geno
arcaico tiene aproximadamente la misma composici6n isot6pica que la biomasa
de bacterias aut6trofas recientes, la formaci6n del quer6geno arcaico se ha de
deber a bacterias aut6trofas.

La evoluci6n de los procariotas. Basandonos en los hechos anterior
mente indicados, puede suponerse (de forma Iibre y altamente especulati
va) el orden en que fueron apareciendo los tipos fisiol6gicos (Fig. 1.3).
Durante mucho tiempo se discuti6 la cuesti6n de si las primeras bacterias
tenfan un metabolismo heter6trofo 0 aut6trofo. No obstante, no hay nin
gun argumento en contra de aceptar una evoluci6n simultanea de los tipos
metab61icos de los fermentadores heterotr6ficos y de las bacterias auto
tr6ficas de respiraci6n anaer6bica, asf como del intercambio de material
genetico en todos los estadios de la evoluci6n temprana. La abundante
presencia de compuestos organicos podrfa haber posibilitado el desarrollo
de procesos metab6licos, que conocemos de los fermentadores recientes.
y que tienen en las vfas metab61icas centrales un papel sobresaliente. La
presencia de CO2 • azufre, sulfato, hierro ferrico e hidr6geno molecular
(este ultimo como producto de la desgasificaci6n del magma y los basal
tos, asf como de la formaci6n de pirita y de la fot6lisis del agua) podrfa
haber posibilitado el desarrollo de procesos metab6licos, que conocemos
de la "respiraci6n anaer6bica" (apartado 9.2, 9.3 y 9.4). Asf podrfa haber
aparecido un transporte eficiente de electrones con el establecimiento de
un potencial de protones, que posibilitase una regeneraci6n de ATP. A
este nivel podrfan haberse desalTollado los porfirinoides que contienen
nfquel 0 hierro, asf como la autotroffa por el carbono. La via reductiva del
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acetil-CoA es sin duda la primera via de la fijaci6n autotr6fica del CO2•

Como representantes recientes de este tipo hay que ver a las bacterias
metanogenicas y acetogenicas, asi como a los respiradores de azufre y sul
fato (productores de sulfuro). Los mecanismos hoy dia bien conocidos de
transferencia horizontal de informaci6n genetica -por bacteri6fagos, phis
midos 0 DNA libre- permiten suponer que mecanismos similares asegu
raron en el arcaico un intercambio de informaci6n y una f<ipida evoluci6n.

Una vez "descubierto" el sistema de fosforilaci6n en la cadena de trans
porte de electrones, pudo utilizarse la luz como fuente energetica en el
fotosistema l. Las porfirinas con magnesio (clorofilas) actuaron como
centros de reacci6n. Los primeros organismos fototr6ficos pudieron asi
milar materia organica en la luz del mismo modo que las Rodospirilaceas.
Con la adquisici6n de la capacidad de fijar el anhidrido carb6nico a tra
ves del cicio de la ribulosabifosfato y de emplear dadores inorganicos de
hidr6geno (H20, SH2, S) se desarrollo el tipo metab6lico de las bacterias
rojas del azufre (Cromatiaceas). EI desarrollo de un segundo fotosistema
condujo a una mayor independencia con respecto a las sustancias disuel
tas en el agua. El fotosistemaII permiti6 un transporte abierto de electro
nes, con el agua como dador de electrones. Este proceso iba ligado inelu
diblemente a la liberaci6n de oxigeno. La fotosintesis oxigenica condujo
a la aparici6n de una atm6sfera terrestre oxidante. Los primeros organis
mos fotosintt~ticos generadores de oxigeno estan representados por las
cianobacterias.

Autotrofia. Actualmente conocemos tres vias de la fijacion autotrofica
de anhidrido carbonico, el cicio de la ribulosabifosfato, el cicio reducti
vo de los acidos tricarboxilicos y la via reductiva del acetil-CoA. La fija
ci6n del CO2 y la transformaci6n a metabolitos es un proceso reductivo.
Como en ausencia de oxigeno no puede darse una reoxidaci6n de los
metabolitos, en condiciones an6xicas bastaba para la redllcci6n del CO2

con ir afiadiendo una secuencia de reacciones total mente reversibles que
con poco coste energetico formasen compuestos reducidos de carbono.
Estos argumentos ofrecen una explicacion plausible de la distribuci6n de
la via reductiva del acetil-CoA entre las bacterias anaer6bicas estrictas.

En presencia de oxigeno la reducci6n del CO2 requiere una serie de reac
ciones enzimaticas en las que se incluyan pasos irreversibles. Una serie de
reacciones de este tipo la ofrece el cicio de Calvin. Este es energetica
mente costoso Y pllede haberse desarrollado a partir de las vias centrales
del metabolismo de los azucares. Unicamente los organismos que realizan
una fotosintesis oxigenica 0 anoxigenica disponen de un cicio de Calvin,
asi como las bacterias quimiolitoautotr6ficas procedentes de las bacterias
rojas. No se ha encontrado en las arqueobacterias. Esto esta de aCllerdo
con la suposici6n de que el cicio de Calvin se consigui6 despues de la
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separaci6n de las arqueobacterias y las eubacterias. La via del acetil-CoA
parece estar muy extendida entre las arqueobacterias, y dentro de las
eubacterias se ha encontrado unicamente en los desulfuricantes, c1ostri
dios acetogenicos y en Acetobacterillln.

La transicion de la atmosfera reductora primitiva hasta una atmos
fera con oxigeno supone sin ninguna duda la mayor transformaci6n en
la evoluci6n de los seres vivos y de los minerales. EI desarrollo de cito
cromos hasta endoxidasas y la utilizaei6n del oxigeno como aceptor de
electrones posibilit6 el tipo metab6lico de las bacterias respiradoras
aer6bicas.

Se acepta que haee 2100 millones de ailos todos los procariotas fototrofos
y con respiraei6n ya tenian que estar presentes tal como actualmente los
conocemos. Segun deseubrimientos geol6gieos, hace ya 2700 millones de
ailos tienen que haber habido unas pequeilas concentraciones de oxigeno,
y desde hace 1200 millones de ailos toda la vida sobre la Tierra se basa en
la fotosintesis biol6giea y en el oxigeno producido por los vegetales. POI'

oxidaci6n de metales y minerales con ayuda del oxigeno los seres vivos
en desarrollo han partieipado tambien en el desarrollo y formaci6n del
mundo geol6gico actual.

Hasta haee 600 millones de ailos el contenido en oxigeno de la atm6sfera
se encontraba probablemente s610 al nivel del 2%. Tan s610 cuando las
plantas verdes conquistaron la Tierra y Ie otorgaron una cubierta vegetal
aument6 nipidamente la concentraci6n de oxigeno hasta que alcanz6 el
21 % actual. La produeci6n de oxigeno ha ido paralela a una deposici6n de
carbona en forma de carb6n, petr6leo, gas natural y rocas sedimentarias ri
cas en carbono.

Los testigos f6siles del precambrico temprano son muy escasos. Debido a
su pequeilo tamailo y a la ausencia de componentes duros, los f6siles de
las formas primitivas de vida unicamente han podido eonservarse bajo
condiciones partieulares. Las estructuras que han podido verse en sedi
mentos de Minnesota de hace 2700 millones de ailos permiten reconoeer
bacterias y cianobacterias. Los sedimentos sudafricanos en los que se han
encontrado igualmente estructuras semejantes a las bacterias tienen 3100
millones de ailos de edad. Estas son las trazas de vida mas primitivas
conocidas.

La evolucion de los eucariotas. La evoluci6n de los eucariotas parece
haberse desarrollado cuando hubo oxigeno disponible. Todos los eucario
tas, excepto una pocas excepciones. son aer6bieos. Los procariotas habi
an ocupado muchos nichos ecol6gicos. Su desarrollo hacia la versatilidad
metab6lica se basa probablemente en la estructura celular sencilla, siste
mas de regulaci6n muy sofisticados, elevadas tasas de crecimiento y
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varios mecanismos de transferencia genetica. No obstante, habia dificul
tades insalvables para un desarrollo posterior, sobre todo el pequeno tama
no del genoma, el estado esencialmente haploide de su genoma y el peque
no tamano celular. Las nuevas condiciones ambientales, condiciones
aerobicas, permitieron rendimientos energeticos superiores: para su apro
vechamiento harian falta ceIulas mayores, posibilidades de diferenciacion
estructural, y como consecuencia un genoma varias veces mayor, para
poder almacenar mas informacion. EI tamano genomico de 5109 parece el
Ifmite superior de peso molecular de un cromosoma bacteriano de una
unica doble cadena. Una evolucion posterior requeria de otro modelo.

Las diferencias entre una celula procari6tica y eucari6tica son enor
meso A continuacion resumimos aqui otra vez las mas importantes: I.
Separacion por una membrana nuclear del almacen de informacion, DNA,
de los espacios metabolicos. 2. Por ello, desacoplamiento de la transcrip
cion (en el espacio nuclear) y de la traduccion (en el citoplasma). 3.
Distribucion del genoma en varios fragmentos: varios cromosomas linea
les en lugar de uno unico circular. 4. Limitacion de la replicacion del DNA
a una interfase: cada cromosoma tiene varios replicones, y los cromoso
mas hijos se separan unos de otros por mitosis. 5. Mecanismos de movi
miento intracelulares, basados en actina y tubulinas para el movimiento de
los cromosomas durante la mitosis, meiosis y cariogamia, asi como de
vesiculas (lisosomas, peroxisomas y otros "microbodies" -microcuerpos).
6. Discontinuidad de los genes del DNA y del RNA. 7. Asociacion al
DNA de complejos histonicos ordenados como cuentas de un collar
(estructura de nucleosoma). 8. Meiosis: apareamiento de cromosomas y
reduccion de la dotacion diploide a haploide. Posibilidad de combinacion
sexual y nuevas combinaciones de genes y alternancia entre haplofase y
diplofase del crecimiento vegetativo. 9. Exocitosis: los exoenzimas no se
sintetizan directamente en la membrana citoplasm<itica y se exportan
simultaneamente, sino que se forman en membranas internas (retIcuLa
endoplasm<itico), se transportan en cisternas y se vacfan en el exterior. 10.
Endocitosis como fagocitosis 0 pinocitosis, asi como la capacidad de
albergar endosimbiontes celulares. II. Mitocondrias y cloroplastos para la
regeneracion de energia (ATP). 12. Cilios 9 + 2. Por tanto, el eucito (ceLu
La eucariota) se diferencia del protocito (celula procariota) por una diver
sidad de estructuras y funciones. Aunque se conozcan algunos eucariotas
a los que les falta un canicter u otro, no existe ninguna forma primitiva que
permita reconocer en que secuencia fueron apareciendo los nuevos carac
teres. Aparentemente cada paso individual aporto una ventaja selectiva
muy pequena, por 10 menos en comparacion con el organismo mas proxi
mo que tuviese una dotacion mejor. Los eslabones intermedios no han
sobrevivido y eran tan poco duraderos, que no se ha mantenido ningun
eslabon intermedio en estado fosil analizable funcionalmente. Se dispone
de pocos organismos recientes que podamos considerar como formas deri-
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vadas de los eslabones intermedios. La posibilidad de conseguir estable
cer un orden de las nuevas propiedades enumeradas anteriarmente hay que
considerarla bajo una perspectiva pesimista. No obstante, hay que suponer
que en la evoluci6n temprana de la ceIula eucari6tica aparecieron diversos
modelos de la organizaci6n celular, antes de que se desarrollaran los arga
nismos pluricelulares.

Monopolios que han quedado para los procariotas. Es significativo que
los eucariotas se especializasen en la fotosfntesis y en el modo de vida aer6
bico. y dejasen a los procariotas muchas funciones ecol6gicas de significa
ci6n esencial. A elias pertenece la fijaci6n de nitr6geno, la nitrificaci6n, la
desnitrificaci6n, la respiraci6n del sulfato y del azufre, la oxidaci6n del
azufre y metales, la producci6n y utilizaci6n de metano. El cicio del nitr6
geno y del azufre son dominados total 0 parcialmente par los procariotas.
Los procariotas pueden hacer funcionar los ciclos de los elementos en
nuestro planeta y mantener la biosfera, sin intervenci6n de los eucariotas,
mientras que los eucariotas par sf solos no estarfan capacitados para ello.

Mientras que los procariotas se han desarrollado aisladamente durante mi
les de millones de afios, los eucariotas no estuvieron nunca solos, siempre
tuvieron que enfrentarse a los procariotas. Ofrecieron a los procariotas
nuevos nichos ecol6gicos, protecci6n y presas. Los mecanismos altamen
Ie desarrollados de defensa, protecci6n y supervivencia de los pluricelula
res pueden deberse, pOl' 10 menos parcialmente, a la agresividad de los
procariotas. Par otra parte, los eucariotas aprendieron a extraer una venta
ja a su favor de la estrecha asociaci6n con los procariotas, y los toma
ron como ectosimbiontes (en el tracto intestinal, en la piel, en la panza) y
como endosimbiontes (para la fijaci6n de nitr6geno, producci6n de bio
masa por fotosfntesis 0 para la utilizaci6n del SH2 y liberaci6n de H2).

La evoluci6n de los organismos ofrece problemas fascinantes. Su investi
gaci6n no ha hecho mas que empezar.
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Vocabulario
para facilitar cI significado etimol6gico de las expresiones especializadas que se utilizan
(F ~ frances, G ~ griego, I ~ ingICs, L ~ lalin)

619

A

aboriri (abortus) L ~ perecer (aborto)
aborlivus L ~ no Ilegar a desarrollarse total-

mente

accipio, accipere L :::: suponer
acetum L :::: vinagre
acidus L :::: acido
adustus L ~ tostado, quemado
aer. aeros G == aire
aerugo L ~ cardenillo
aes, aeris L :::: mineral

aggrego. aggregaTe L = reunir, :igregar
agilis L ~ igil, ripido
aklis, aktinos G ~ rayo
alios G ~ de olra forma
amber I ~ imbar
ambo L ~ ambos
amph; G ~ alredcdor
ampulla L ~ botella pequena
amylon G ~ almid6n
anabaino, anabainein G :::: ascender
anapleroo, anapleroun G :::: completar, rellenar

angeion G :::: recipiente
annula, annulare L:::: reducir a la nada, anular
anthos G ~ f10r
anthrax G :::: carbon, gungrena, tizon

anli G ~ contra, anIi (como prefijo)
apex, apicis L ~ punta (de un cono)
aphanizo. aphanizein G :::: convertir en invisible
applanatus L ~ aplanado
aqua L:::: agua
archaios G :::: original

armillia L ~ pulsera
arthron G :::: miembro
askos G ~ tubo
aspergillum L ~ recipiente para regar
aspergo, aspergere L :::: regal'
aster G :::: estrella

attcnuare L :::: atenuar

attraho, attrahere L :::: atraer
aureus L = dorado
autos G = propio
auxano, auxanein G = multiplicar
axon G ~ eje

B

bacillum L ~ bacilo, basIoncillo
baeo G = enano
bakterion G ~ bastoncillo
ballo, ballein G ~ echar
basis, baseos G = base
bdallo, bdallein G ~ ordenar, chupar
bdella G ~ sanguijuela
bi fidus L ~ bifido, con dos partes
bini L ~ cada dos
bioo, bioun G = vivir

bios G = vida
bis L = dos veces
blepharon G ~ pirpado, cilio
bolos G ~ tiro
bos, bovis L ~ buey
hotulus L = salchicha, intestino
bradys G ~ lento

c
caedo, caedere L = caa, morir
cancer L = cangrejo
capsa L = caja, capsula
carbo L = carbon
cascus L = queso
caulis L ~ pedunculo, tallo
cereus L =cereo, pringoso
cerevisia L = cerveza, levadura
chaite G ~ pclo, cerda
cheo G = regar. fundir
chimaera L = quimera, dragon
chimaira G = cabra
chiton G ~ vestido
chlamys G ~ abrigo, veslido
chloros G ~ verde claro, pilido
choane G ~ embudo
chondros G = terron, pasta. lcrnilla
chrona G ~ piel, color
chronos G = tiempo
chrysos G = oro
chthon. onos G = tierra
chytra G ~ pote
cilium L ~ pirpado, pestana
cinereus L = de color gris ceniza
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cinnabaris L =color rojo
circino, circinare L ::: convertir en circular

circulo. circulare L =girar
l:irculus L =drculo

cisterna L =recipiente de agua subtcrraneo
citrus L =Iimonero
classis L =seccion dase
c1alratus L =enrejado

clavis L ~ lIave

coagula, coagulare L =dejar coagular
con:um L =nucleo. grana

code F =c6digo
coelum L =cicIo. intcmperie
colo. culere L =habitar
color L =color
columella L :::: columna pequena

combinatio L =combinacion
combino. combinare L =combinar
communis L :::; cornun

competo, competere L =competir, rivalizar
compleo, completere L ~ IIcnar

cantlua, conOuere L =contluir
coniungo. coniungere L = conjugar

conservo, conservare L =conservar
consortium L =comunidad
conlamino, contaminaTe' L =afcctar, estropear
convcrgo. convergere L =convergir

comutus L =cornudo
corrodo, corrodere L = roer
cortex L =corteza
crassus L =denso, grueso
cremor L =capa mucosa
cribrum L =criba
crista L =cresta. orla

D

daklylos G ~ dedo

deiknymi, deiknynai G ~ mostrar

deleo, delere L =destruir, aniquilar
deletio L =aniquilacion
dendron G ~ arboI
derma G ~ piel

deuteros G ::: el segundo
dexter L ::: derecho, diestro
diagnosis G ::: diferenciaci6n
dicha G ~ dividido en dos
diklyton G ~ red
diplous G ~ doble

dis G :::: dos veces
diskos G ~ disco

dispergo, dispergerc L ~ extender, multipliear
dissolvens L::: disolvente

dissolvo, dissolvere L =disolver, liberar
divarico, divaricarc L ::: abrir
duro, durare L ::: durar, resistir
dysenteria G ::: disenteria

E

edaphos G ~ suclo

eikosi G ::: veinte
ckleipo, ekleipein G ~ omilir

ektos G ::: externo
endon G ::: interno
enteron G ::: vfsceras
epi G::: sobre-
cremos G ::: vacio, descubierto
ergon G ~ obra, heeho
eruthros G ~ rojo

eu G::: buena

excido, excidere L ::: escindir
extra L =:.: externo

F

facio, facere L :::: haeer
facultas L ~ posihi Iidad

faex, faecis L ::: sedimento, levadura
fascio, fasciare L ::: recubrir
[ermentum L ::: levadura,
ferruginells L ::: de color de oxido de hierro
fe'Tum L ~ hierro
fertilis L ~ f6rtil
ferven:: L ::: hen'ir
fcrvidus L::: hirvicote, flameante
fihra L ~ fibra
figo, figere L ~ fijar
filum L ~ hilo, tejido

fimbria L ~ hilo, franja

fimum L :::: estiercol
fleelo, f1eetere L ~ torcer

flos, noris L ~ flor
fluctuatio L :::: f1uctuaci6n. inestabilidad
f1uctuo, fluetuare L ~ f1uetuar
fluor L ::: rfo, corriente
forma L ::: forma
fuligo L ~ hollin. negrura
fulvus L ~ amarillo rojizo

fungus L ~ hongo
fusus L ~ hilo, huso

G

galla L ~ agalla

gamos G ~ copula
ganos G ~ brillo



gaster G :::: est6mago
gcneratio L :::: procreaci6n

genesis G = aparici6n, causa
genus L :::: genera, especie
gigno, gignerc L :::: procrear

gignomai. gignesthai. gegona G :::: dcvcnir
globa, glohare L :::: redondear, amontonar

globus L =bola, grumo
gloios G :::: masH pegajosa

glykys G =dulce
gonos G :::: v.1stago

gossypium L =algod6n
graildis L :::: grande
grapho, graphein G :::: escribir

gratis L:::: gratis, inutil
gratuitus L :::: gratis, de baldc, inutilmente
griseus L :::: gris

gyne, gynaikos G =mujer
gyros G :::: aniHo, cfrculo

H

habitare L =habitar
hai rna G :::: sangre

helix G :::: giro, espiral

helveticus L :::: suizo

helvus L =amarillo micl
hepta G = siete
hermaphroditelS G =hermafrodita, hibrido
htrpeton G :::: animal feptante, reptil
heteros G = cl otro (de dos)
heurisko, hcuriskein G :::: cncontrar

hcxadeka G :::: dieciseis

hirsutus L :::: espinoso. hirsuto, sin adorno

holDS G = entero
homoios G :::: igual, parccido
hormao, harman G :::: poner en movimiento

hyail" G =cristal
hybrida L =hfbrido
hydor G =agua
hymen G =piel fina
hyper G = excesivo (COIllO prefijo)
hyphos G = tejido
hypo G =debajo (como prefijo)
hypothesis G :::: proposici6n, suposici6n

ictus L =golpe
immunis L :::: inmune, Iibre

imperfcctlls L :::: incompleto. imperfecto

indueo. inducere L:::: inducir. introducir

infesto, infestare L :::: atacar. perjudicar

Vocabulario 621

inficio. inficere L :::: colorear. intoxicar

inhalo, inhalare L:::: inhalar. respirar

insere, inserare L:::: introducir. incorporar

insertio L:::: introducci6n, incorporaci6n

integratio L:::: reposici6n. renovaci6n
intra L :.-:: interior

isos G :::: igual

K

kampy los G =curvado
karpos G = frato
karyon G :::: nuez. nucleo
kata G =degradante (como prefi]o)
kephale G = cabeza
kineo, kinein G :::: mover

klados G :::: rama

kleio, kleiein G =cerrar
klino. klinein G :::: cerrar
koinos G :::: conjuntamcnte

koleon G :::: vaina

kollybos G = moneda pequefia
konis G ~ polvo
kopros G :::: estiercol

kormos G :::: tronco

korync G :::: maza. haston

krypto, kryptein G =esconder
kyanos G :::: color azul

kybos G = dado
kyklos t'; = circulo
kyon G =pelTo
kystis G =burbuja
kytos G :::: cavidad. celula

L

lahor, labi L :::: deslizar. caef

laevus L:::: izquierda, sinistra

lampros G :::: cbro

lateo, latere L =oeulto
latus L =amplio
latus, lateris L = pagina
legnon G =ribete, borde
Icichen G :::: moho, liqucn

leptos G = fino, delgado
letalis L = monal
Ieukos G = blanco
lignum L :::: madera

limicola L :::: que vive en el cieno

limus L :::: cieno, lodo

lino, lincre L :::: cubrir, untar

lipos G =grasa, sebo
Iithos G =piedra
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lobos G =16bulo, trapo
logos G ::::: palabra, ensefianza
lophos G =cerro, penacho
luna L =luna
lux L =luz
Iyo, Iyein G =resolver

M

macero, macerare L ::::: ablandar, debilitar
marcesco, marcescere L ::::: pudrirse. corromperse
megas G =grande
meion G ::::: meTIor
meL mellis L = miel
melas G ::::: negro

meninx G ::::: membrana
mensa L ::::: mesa

merismos G =division
meros G ::::: parte

mesas G ::::: el central
meta G ::::: (como prefijo) significa: alteraci6n

mikros G =pequelio
mitos G ::::: hilo
mixis G ::::: mezcla
mobilis L =m6vil
monile L =collar
monos G ::::: solo. unico

morphe G =forma
mucor L ::::: moho

muTUS L ::::: mura, pared
mutatia L :::: alteracion. cambio
muto, mutare L ::::: alterar, cambiar

mutuus L ::::: recfproco, mutua

mykes G =hongo
myon G :::: musculo
myxa G ::::: eapa mucosa

N

Ilanus L ::::: coano
nato, natare L :::: nad3f

neeo, necare L :::: matar
neeto, ncetare L ::::: anudar
nema G::::: hilo
neura G :::: tendon

nidulor, nidulans L ::::: que conslruye un nido
pequelio

nidus L =nido
niger L = negro
nomos G =ley
noto, notare L := caracterizar
novellus L := nuevo
novus L := nuevo

o
ochros G =pulido, amarillo
oculos L =ojo
oikos G := casa. economfa
oklO G =ocho
oligos G =poco
oma G = tumor
omnis L:= completo, cada uno
onkos G := hinchaz6n, tumor
oon G:= huevo
operator L := trabajador, funcionario
operor, operari L := trabajar, estar ocupado
apsis G := la vision
organon G == organa
oryza L := alTOZ

oscillum L =columpio
osmos G =golpe. impulso
ouron G := orina

p

pagus L =lugar, circuito
paluster L = pantanoso
panus L ::; tumor
par L =igual, parecido
para, parare L := preparar
parasitos G := parasito
partior, parliri L:= repartir
pathos G ::; pena, sufrimiento
patior, pati L =sufrir
pecten L = peine
pelos G =lodo
pente G =cinco
perficio, perficere L:= terminar
peri G =alrededor
permeo, permeare L:= dejar pasar
perone G =alfiler
petra G. L =pelia
phagein G := comer
phaino, phainein G := mostrar
phaios G =gris, parduzco
phero, pherein G =lIevar
philos G = amigo
phleos G =junco
phobeo, phohein G = asustar
phormos G =cesta
phos, photos G =luz
phthora G =dcstrucci6n
phykos G =algas
phyllon G = hoja
physis, physeos G := naturaleza, crecimiento
phyton G =plantas



pikros G = agudo, amargo
pilum L = dardo, jabalina
pilus L = pelo
pino, pinein G = beber
pix, picis L = pel
planes L = caminar

planus L = llano, lisa
plaque F = plaea, cartel
plasma G = edificio
plalto, plattein G :::: fonnar, construir

pleko, plekein (pleklos) = trenzar
pleura G = lado, eoslado
plica, plieare L = doblar
pneuma G :::: aliento

pneumonia G :::: enfermedad pulmonar
poieo, poiein G :::: harer, realizar

pollen L = harina fina
polos G = polo
polys G = muchos
patens L = poderoso, activo
pous, podos G = pie
prodigioslls L :::: prodigioso. asombroso

promotor L :::: multiplicador, promotor

promovco, promovere L:::: acreccntar, adelantar

pros G = sabre (como prefijo)
proslheka G = apendiee
proteus G = dios griego (dios del mar capaz de

asumir diferentes aspectos)

prolos G = el primero
pseudo, pseudein G :::: equivocar

psinakos G = loro
psychros G = frio, fresco
putidus L = podrido, pUlrefaclo
pyon G = pus
pyr, pyros G = fuego
pyren G = nueleo

Q

quasi L:::: casi, como si

quintus L :::: el quinto

R

racemus L :::: LIvas
radius L = baston, rayo
radix L ::: rail.
ramiger L :::: con ramificaciones
ramus L :::: rama. brizna

re- L = re-, volver a (como prefijo)
reciprocus L ::: recfproco, con reaccion

rcduplicatio L :::: duplicaci6n, repeticion

replicatio L:::: repeticion, replicacion

Vocabulario 623

reprimo, reprimere L = inhibir, reprimir
restringo. resrrictus, restringcrc L = restringir

reti~ulum L = red pequefia

retro L = atras
reverto, revertere L = regresar

rhage G = rotura

rhiza G = ralz
rhodon G :::: rosa

rivus L = an'oyo

ruber, rubrum L = rojo
rufus L = rojo
rugosus L = rugoso
rumen L = panza
rumino, ruminaTeL:::: rumiar

s
sacculus L = saeo pequeno

saeptum L = cereado

salivarius L = mucoso

sapros G = podrir
sarcina L = lio, paquctc
sarcos G = carne

schizo, sehizein G = dividir
to screen I = cribar, tamizar

seeale L = cereales (una especie)
segrego, segregare L = separar, apartar

segregalio L = separaeion

selene G = luna
sensus L = sentido, sentimiento
sentio, sCl1tire L = sentir, notar

sepo, sepein G = dejar pudrir
sideros G = hierro

situs L = sitio, lugar, posicion
skieros G = duro, fuerte
skopeo. skopci 11 G == observar
skolos G = oscuridad
solitus L = comlin
solvo, solutus L = disolver. disuelto

soma G = cuerpo
sordes L = suriC'dad

soros G = recipiente, deposito

species L = especie, tipo
spcira G = vuelta

sphaira G = bola
spira L = vuella
sporos G = siembra

slaphyle G = racimo
stear G = sebo
slele G = columna
stereos G = solido, duro, cspacial
sterigma G = soporte

sterilis L = estcril
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sto, stare L =estar de pie
stoia L:::: vastago radicular
stratum L :::: estrato, capa

strcpho, slrephein G =girar
stringo, stringere L == concentrar

stroma G :::: base, soporte

sly los G = columna, soporte
styptikos G = que obstruye
submergo, submergcrc L :::: hundir. esconder,

sumergir
subslerno (substratus) L = substrato, siluado

abajo
subtihs L =fino, delgado, sulil
sucinum L:::: arnbar
suells L:::: zumo, .lugo
suppleo, supplere L =suphr, completar
suppressor L :::: opresor, encubridor
supprimo, supprirnere L::::: evitar. oprimir
suspendo, sllspendere L :::: suspender
symbiosis G :::: vida en camun
syn G =junto a
synecho, synechein G :::: mantener unidos, man

teneT cerrados

T

tachys G =nipido
taxis, taxcos G :::: orden, disposicion
teichus G :::: muro

lelos G =fin
tempera, temperaTeL:::: temperar, controlar
tenninator L :::: ex tcnninador
tettares G ::: cuatro

thallos G =rama verde
theion G :::: azufre

Ihcke G =caja, caj6n
therion G :::: animal
thermos G =calido
Ihrix, trichos G =pelo
thylakos G =saco
tithemi, tithenai G = colocar, puner, instalar
tolera, toleraTe L = toleTar, soportar

tolype G =ovillo
tomaculum L =salchicha
tome G = corte
tonos G = tensi6n
toxicon (pharmakonl G =t6,ico (farmaco)
transeo, transire L = traspasar
transfero, translatus, transferre L = transferir,

trasladar
transitio L = transici6n, paso
transponD, transponerc L ::: transponer

treis, tria G =tres

tremo, tremere L = temblar
tre.po, trepein G = volver

Irichos '" =pelo (vease thrix)
trope G = cambio, giro
trophe G = nutrici6n

tropos G = direcci6n, desvfo
tuber L =tuberosidad, bub6n
tubulus L =tuho pequeno
turbo, lurbare L =turbar
typhos G =ficbre
typos G = cuno, forma

u

ubique L =pur todas partes
ultra L = mas alia
undula L = onda pequena
uredo L = tiz6n sabre plantas

UfO, ustus L = quemar, quemado

uva L =paloma

v
valco, valere L = valer, regir, disponer

varius L = distintos, multicolor

ventriculus L = ventrfculo
venus L = belleza, atracti vo

versi-color L = coloreado. tornasolado

versus L = cambiado
vertn, vertere L = vol ver

vesicula L = vesicula
vinosus L ::: vfnico

viridesco, viridiscere L = volverse verde

viridis L = verde
virulentus L = virulento
virus L :::: t6xieo, humor

viseidus L = viscoso, pegajoso

vitis L =vid
vitreus L = vftTeo

vitrum L = vidrio
vivus L :::. vivo, viviente

volumen L :;:: rollo, remolino

volulo, volutare L = girar

voro, vorare L = devorar

x

xylon G =madera

z

zoon G = organismo
zygos G =yugo, tiro, puente
zyme G = levadura, fennento
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A

A, de la gripe, virus, 149f
Abono verde, 441
Absidia coerulea, 469
Acci6n bacteriostatica, 222
Aceptor de electrones, 243,

274
Acetaldehido

deshidrogenasa, 302
Acetato, 318f

biosintesis, 333f
como sustrato, 277
fermentaci6n, 328, 329f
fonnaci6n, 357

Acetato-descarboxilasa, 326
Acetato-quinasa, 247, 293,

295, 329, 319, 326, 333
Acetico, formaci6n, 363, 365
Acetil-CoA, via reductiva,

334,347,356,407,609
Acetil-CoA-carboxilasa, 575
2-Acetil-Iactato-

descarboxilasa, 320
Acetil-lactato-sintetasa, 319
Acetileno, reducci6n, 449
Acetilfosfato, 246f
Acetilglucosamina, 17
N-Acetilglucosamina, 51, 52,

53f,54
N-Acetilmuramico, acido, 147
Acetoacetil-CoA, 246f
Acetobacter, 15f, 90, 96,

197, 385f
aceti, 51, 64, 364
acidophilum, 364
pasteurianum, 74, 364
xylinum, 364, 365, 455

Acetobacterium woodii, 358,
400

Acetogenicas, bacterias, 274,
358,400

Acetohidroxiacido-sintasa,
570

Acetoina, 319
formaci6n, 316, 317, 319

Acetona, 12, 243, 326
Acetona-butanol,

fennentaci6n, 328f

Acholeplasma, 98, 132
Achromatium, 22, 77, 98

oxaliferum, 77f, 396
Acida, masa, 310
Acidaminococcus, 96
Acidianus ambivalens, 351

brierleyi, 351
Acidificaci6n, 232
Acido(s), 73

acetico, 232
acetieo, bacterias del, 12,

363
N-acetilmuramico, 53f
6-aminopenicilanico, 380
asparaginico, 139
benzoico, 233
benzoico, degradaci6n, 485
bromhidrico, 231
butirico, 272
2-ceto-3-

desoxigalact6nico, 62
2-ceto-3-

desoxioct6nico, 60
dtrico, 12, 232, 238, 366,

369,371
dtrico y Aspergillus niger,

368f
desoxirribonucleico, 2, 27,

vease tambien DNA
desoxirribonucleico,

estructura, 29f
diaminobutfrico, 52
diaminopimelico, 52, 58,

131
LL-diaminopimelico, 53
m-diaminopimelico, 52
dicarboxflicos, 444
dicarboxflicos, cicio, 277f
dipieolinieo, 80, 8lf
f6lico, 131
f6rmico, 233
fosf6rico, 27, 76
fumarico, 367
glioxflico, cicio, 277
gluc6nico, 366, 367
glucur6nico, 461 f
glutamico, 52
glutamico. fennentaci6n,

329

glutamico, producci6n, 13
D-glutamico, 52
L-glutamico, farmacioo,

372, 373f
grasos de la panza, 459
grasos, degradaci6n, 313
grasos saturados, 283
guanflico, 373
B-hidroxibutirico, 74, 75
B-hidroxivalerianico, 75
humicos, 604
inosinico, 373
itac6nico, 366, 370
lactico, 12, 100, 179,232,

367
lactico, bacterias del, 12,

100, 195,308,
veQse tambien
Lactobacilos

lactico puro, 310
lisergico, 187, 383
malico,366
mic6lico, 104
muramico, 52, 131
muramico-pentapeptido,

56
nalidixico,43
nicotinico, 24lf
nfteiea, acci6n mutagenica,

499f
nucleicos y antibi6ticos,

225
organicos, producci6n, 366
ortofosf6rico, 9
oxalico, 368, 370
piruvico, 238
piruvico, descarboxilaci6n,

238
poli-B-hidroxibutirico, 74,

75f, 76f, 388
poli-hidroxibutirico, 73
producci6n por hongos,

370
propi6nico, 75, 310
resistencia, ]03
ribonucleico, 2,

vease tambien RNA
s6rbico, 233
sulfanflico, 225
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sulfhidrico, 77f, 428
sulfhidrico en la panza, 459
sulfhidrico y fotosintesis

bacteriana, 428
sulfurico, producci6n, 394
tartarico, 232
teicoico, 54
tricarboxilicos, 238
tricarboxflicos, cicio, 237f,

238, 241, 256, 257f,
277f, 370, 424, 574, 575

tricarboxnicos, cicio
reducti vo, 407, 609

uronico,62
Acid6filas, bacterias, 197
Acidotolerantes, bacterias.

197
Acil-AMP, 246f
Acilasa, 375
AcinelOhacter, 94f, 96, 100

calcoaceticus, 100,479
calcoaceticus y formacion

de cetilpalmitato, 480f
Acinetos, 140
Acne, 311
Aconitasa, 223, 257f, 369
Aconitato-hidratasa, 256
Acrasiales, 172

cicio bi610gico, 175
Acrasina, 175
Acrasiomicetos, 172, 175

cicio biol6gico, 172, 174f
Acrilofl-CoA, via del, 313
Actinomicetos, 13, 75, 100,

105, I06f, 376, 445
Actinomicina, 382

D, 225, 381f
Actinomicosis, 105
Actinomyces, 96

hovis, lOS
Actinoplanes,96, 105, 106f,

108
Activadores plasmagenicos

tisulares especfficos. 545
Actividad catalftica.

modificabilidad, 240
Adaptaci6n fenotipica, 494
Adenil-quinasa, 247
Adenilato-ciclasa, 562
Adenina, 27, 28, 30, 39, 40
Adenosindifosfato, 247
Adenosinmonofosfato

cfclico, 175
Adenosintrifosfato, vease

ATP
Adenovirus, 145, 149f
Adici6n, reacci6n de, 374

ADP, 247
Aerobactina, 535
Aer6bicas. bacterias, 72f, 98
Aer6bicos estrictos, 195

obligados, 195
Aerobios, efecto t6xieo del

oxigeno, 272
Aeromonas, 97

hydrophyla, 320
Acrotactismo positivo, 72
Aerotaxis, 71
Aerotolerantes, 195
Aflatoxina, 231, 383
Agallas de las rafces, 162
Agar, 196

degradaci6n, 467
Agaropectina, 467
Agarosa, 467
Agave, 30 I, 302
Agmatina, 488
Agotamiento, siembra por,

207f
Agrohacterium, 94f, 96, 112

tumejaciens, 112, 162f, 163
Agua(s) a satmaci6n, presi6n

de vapor, 227f
corrientes, 592
en medios de cultivo, 198
estratificaci6n, 589
marina. bioelementos. 12f
potables, analisis, 315
residuales, 546
residuales. depuracion.

486,593
residuales, produccion, 586

Ahumado, 232
Aircaci6n, 199
Aislamiento directo, 204
D-Alanina, 52, 56, 131
L-Alanina, 52
Alanina, sintesis, 282f
L-Alanino-deshidrogenasa,

280
Alcaligenes, 94f, 96, 112

eutrophus, 70f, 75f, 112,
260, 388, 389f, 394f,
40lf

eutrophus, degradaci6n de
la glucosa, 254f

eutrophus y fructosa, 402
faecalis, 385f
hidrogenophi/us,401f
latus, 446, 447f

Alcanos, degradaci6n, 478,
480f

oxidaci6n, 261
Alcohol coniferflico, 471 f

obtenci6n por
fermentaci6n, 300

Alcohol-deshidrogenasa, 243,
244, 296, 302, 365

Aldehido, cicio de la
ribulosamonofosfato de
fijaci6n del formaldehido,

476,477f
Aldehido-oxidasa, 273
Aldolasa, 252, 304, 306, 308,

405
Aldosa-l-fosfato,246f
Alfalfa, n6dulos, 444f
Algas verdes. espectros de

absorci6n, 420f
Aiginatos. 385

utilizaci6n, 385f
Algod6n mercerizado, 455
Alimentos a bajas

temperaturas, 232
conservaci6n, 292
desecaci6n, 232
esterilizaci6n qufmica, 230
microbiologia, 231
transformaci6n, 292

Aliso, 445
Almid6n, 9, 73, 74

degradaci6n, 462
hidr6lisis, 13
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Anaerobios, cfecto taxieD del
oxigeno, 272

transporte de electrones,
273

Anaerobiosis y ATP, 298
Ydegradacion de

productos naturales, 453
Anafase, 18f
Analogo(s) de bases, 500

estructural. 224
Anaplcr6ticas, reacciones, 274
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carbonico, lijacion, 311,

403, 408, 423
carbonico, fijaci6n

autotrofica, 576, 609
carbonico y atmosfera. 8
carbonico y bacterias, 389
carb6nico-deshidrogenasa.

357
Animal(es) gnotobionticos,

599
reino, I, 4f

An6xicas, condiciones, 337
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bacterias, 78
Anoxigenicos, organisrnos,

447f
Antagonismo, 225
Anteridios, 171
Antibioticos, 38, 105, 223

accion.379
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tiempo de esterilizaci6n,
228f
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yacimientos, 348

Azul de metileno, 86
de toluidina, 76

B

B I2-coenzima-protefna,333
Bacilaceas, 65, 323
Bacillus, 24, 79, 79, 81, 84,

102, 108, 112, 199,
401 f, 466, 468
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Banco de diluci6n, 208f
Barbecho, 441
Bases amilogas, 500

pirimidfnicas, 27, 28
puricas. 27, 28

Basidia, 188
Basidiomicetos, 188

cicio biol6gico, 188f
Basidi6sporas, 188
Basura, vertederos, 454
Bauxita yacimientos, 606
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Cefaloridina, 381
Ccfalosporina, 115, 226, 380

C,381f
Cefalotina, 381
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178
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M, 115, 241 f, 354, 356f
tiaminadifosfato, 405

Col fermentada, 309
C6lera, 315
Colicina, 534
Colifago <lJX174, 146f

fd, 1461, 154f
lambda, 154f
RNA fr, 154f
T2, 154f

Coliformes, 114, 315
Collybia, 171
Colmenillas, 187
Colonias puntuales, 508f
Coloracion de Gram, 95
Colorantes de acridina, 50 I

fenacinicos, 87

intercalantes, 50 I
Columna de Winogradsky,

427f
Comamonas

carboxydovoram, 272
Comensalismo, 596
Cometabolismo, 486
Competencia, 517
Competitivo, mecanismo, 224
Complejos bc I, 265, 267

proteicos de la cadena
respiratoria, 270f

Complementarias,
reacciones, 238

Comportamiento
magnetotactico, 72

Composici6n qufmica, 25
Compost, 390
Compuestos aromaticos,

degradaci6n anaerobia,
484

aromatieGs, rotura meta
del anillo, 484f

aromatieas, vfas
degradativas, 484f, 485f

ricos en energfa, 245, 246
Conalbumina, 290
Concatemeros, 542
Condili6sporas, 170
Coniferol, 469
Conjugaci6n, 512, 521

interrurnpida, 524
transferencia del DNA,

530f
transferencia direccional,

522
Conservaci6n, 231

de frutas, 228
procesos fisicos, 231

Conservantes, productos
qufrnicos, 233

Conservativo, mecanismo, 3]
Constante alosterica, 567
Constipado, 144

nasal, 167
Consumidores, 7
Contaminaci6n, 226

por petr6leo, 484
Conversi6n fagica, 158
Cooxidaci6n, 486
Cord6n de infecci6n, 442
Coreniformes bacterias, 25
Corinebacterias, 62, 103,478
CorineforllleS bacterias, 96,

101,103
Cornezuelo del centeno, 186,

187, 383

Coronavfridos, 167
Correpresor, 558
Corrinoide, 333, 384
Corteza terrestre, formaci6n,

604
Corynebacterium, 25, 85, 96,

100, 104
diphtheriae, 101, 102,205
divisi6n celular, 101
fascians, 102
g/uIamicam, 13, 372, 372,

373f
indiosum. 87
medio/alleam, 102
michigallense, 102
poillsettiae, 102

C6smidos, 541
como vectores de

c1onaci6n, 543f
Coulter-counter, 209
Coxiella, 98

barnetti, 131
Crecimiento bacteriano en

cultivo discontinuo, 213
balanceado, 209
bifasico,214f
curva de, 213
exponencial, 211, 212f,

217
factares, 194
fases,214
fisiologfa, 208
inhibici6n, 222
logarftrnico, 212
pararnetros, 217
y concentraci6n de

sustrato, 220f
Crenothrix, 97
Cresoles, 223
Creutzfeld-Jacob,

enferrnedad, 167
Cribraria rafa, 175
Criofilia, 199
Cristispira, 97, 121
Cromatiaceas, 134, 411 f,

412, 422, 424
caracterfsticas, 41 Of
distribuci6n, 425

Crornatios,423
Crornat6foros, 49, 413, 422,

432
Cromosomas, 18

bacterianos, 4, 23, 26f
circulares bacterianos,

replicaci6n, 35f
hom6logos, apareamiento,

19f



longitud, 29
numero,35

Crossing over, 19
Crotonasa, 326
CRP,561
Cryptococcus, 185
Cuajo,310
Cuero, 13
Cuerpos basales, 68

de inclusi6n cristalinos, 78
Cultivo(s), aireaci6n, 201

anaer6bicos, 202
axenicos, 582
continuo, 218, 222
continuo en quimiostato,

218,219f
de enriquecimiento, 16,

204, 426, 427f, 453
discontinuo, 222
disc.:ontinuo, crecimiento

bacteriano, 213
equilibrio dimimico, 220
medios, 193
medios complejos, 196
medios sinteticos, 196
mixlo,207
pH, 549
producci6n, 217
puro,205
puro en medios liquidos,

207
puro nalural, 208
recipientes. 202, 202f
selectivo, melodo, 204

Curdian, ulilizaci6n, 385f
Cylindrmpermum, 136f, 140
Cystobacter, 97, 126f
Cytophaga, 30, 97, 126,

127f. 457, 468
fermentalls agarovorans,

colonias, 467f

o

Dador de electrones, 243
DAHP-sinlasa, 572
Datura, 163
DBa, 593
Deinococcus, 93f
Deleci6n, 498
Demanda biol6gica de

oxigeno, 593
qufmica de oxigeno, 593

Densidad celular, 209
Depuraci6n de aguas

residuales, 486
Depuradoras, 35 I, 357, 592

biodigeslores, 454
Dermat6fitos pal6genos, 304
Dermatophilus, 96, 106f

congolensis, 108
Dermatosis del ganado, 108
Dermocarpa, 98, 135, 136f,

140
Derxia,96

gummosa, 446, 447f
Desaminaci6n, 488

desaturaliva, 489
hidrolltica, 489
oxidativa, 489

Desazoriboflavina, I 15
Descarboxi laci6n, 488
Descomponedores, 7
Desdiferenciaci6n

cancerigena, 162
Deshidrogenaci6n, 243
Deshidrogenasas, 243, 245,

251,256
Desinfecci6n, 226
Desintoxicaci6n del sulfuro

de hidrogeno, 77
Desnitrificacion, 9, 339, 392

del nilrato, 395
y nitr6geno del sueJo, 34 I

Desnitrificantes aer6bicas,
bacterias, 339

bacterias, 274, 400
bacterias, cultivo de

enriquecimiento, 340
Desove de fan as, bacterias

de, 62
Desoxirribonucleico acido,

vease DNA
Desoxirribosa, 27
Desplazamiento de tripletes,

498f
Despolimerasas, 6 I, 466, 596
Desrepresion, 561

constitutiva, mutacian a,
578

Destoxificaci6n microbiana,
486

Desulfobacter, 94f, 344
Desulfobacterium, 344

autotrophicum, 400
Desulfobulbus, 94f
Desulfococcus, 344
Desulfomonas acetoxidans,

350
acetoxidans y bacteria

verde, cultivo mixto,
350f

Desu/jonema, 344
Desulfosarcina, 94f
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Desulfotomaculum, I If, 79,
108,344

acetoxidans, 344
nigrijicans, 110
orientis, I 10
ruminis, 110, 349,459

Desulfovibrio, I If, 94f, 97,
114,119,263,344,348
350

desulfuricans, 400
sulfodismutans, 344, 345
vulgaris, 347

Desulfuraci6n, 10
Desulfurasas, 10
Desulfuricantes, II f

aislamiento, 347
bacterias, 10, 274, 343,

447f
enriquecimiento, 347

Desulfurococcus,97, 117
Desulfuromonas, II f, 94f

acetoxidans, 400, 424
Detergentes, 223
Deuteromicetos, 181, 190
Dextrano, 64, 465

utilizaci6n, 385f
Dextransacarasa, 62
Diacetilo, 320

bacterias formadoras, 320
Dialquil-diglicerin-dieter, 115

letraeter, 115
Diametro de los

microorganismos, 14
Diauxia, 557
Diazadifenoquinonas, 87
Dicarion, 170
2,5-Dicetogluconalo, 365
Diclorofenilmetilurea, 141
Dicotiledoneas, nodulos

radicales, 445
Dictiosomas, 2 I
Dictyostelium discoideum,

172
mucoroides, 172

Diesterasa de veneno de
serpienle, 27

Dielil pirocarbonato, 230f
Difosfatasa, 346
Difraccion de rayos X, 28
Difusion de placa, test, 379f

facilitada, 284f, 285
pasiva, 285
simple, 284f

Dihidrolipoamida
deshidrogenasa, 255

Dihidrolipoamida
transacetilasa, 255
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Dihidroxiacetona-fosfato,
248f,297

Diimida, 441
Diluciones seriadas, test, 379
Dimensiones, 14
Dimetil-p-fenildiamina, 100
2A-Dinitrofenol, 223, 299
Dioxigenasa, 475, 481,482
Diplococos, 23, 25f
Dirccto en placa, metodo,

205
Discomicetos, 182, 183f, 187
Disenteria,533
Disoluciones salinas, 438
Dispersivo, mecanismo, 31
Distribuci6n, 15
Division binaria, 208

celular, 80, 222
reduccional, 19

DNA, 2, 27, 493
bacteriano, 25
bacteriano, CUTva de

fusi6n,30f
bicatenario, replicaci6n,

34f
c1onado, expresi6n, 544
del bacteriofago PM2, 28f
del SV40, 149f
descubrimiento, 517
estructura, 27, 29f
fagico. escisi6n, 161
fragmentacion, 539
hibrido, 544
hibrido, seleccion de

clones, 544
homologia en las

secuencias, 36
insercion, 161
mecanismo

semiconservativo de
replicacion, 32

modificacion. 536
molecula recombinante,

construcci6n, 541
pollll, 34f
quimera,54l
recombinacion, 512
recombinaci6n y aspectos

de seguridad, 546
recombinante,

aplicaciones, 545
recombinante, tecolca, 503
reduplicaci6n

semiconservativa, 32f
reparacion, 509
replicacion, 30, 31f
restriccion, 536

secuenciacion, 539, 540
sondas, 14
temperatura de alteracion,

30
transcripci6n, 39
y tumores, 162
y turnores animalcs, 163

DNA-DNA hibridacion, 35
DNA-hibrido, 541
DNA-ligasa, 34f, 513
DNA-polimerasa, 33, 34f, 165

funcion, 33f
RNA-dependiente, 165f

DNA-quimera, obtencion,
542f

DNAc,541
DNasa pancreatica, 27
Doble helice plectonemica,

modelo,30f
DQO,593
Dryas, 445
Duplicacion, tiempo de, 584
Dyctiostelium discoideum,

175

E

EB, virus, 146f
ECHO,146f
Ecologia microbiana, 453,

582
£CoRI,537
Ecosistema(s),582

acuaticos, 585
af6ticos, 396
diversidad de

microorganismos, 584
extremos, 584
habitantes, 583

Ectosimbiosis, 594
Ectothiorhodospira.98

halochloris, 419
halophila, 413
mobilis, 48f, 49f, 413

Efecto Pasteur, 296, 297
Efector alosterico, 566
Elastasa, 488
Electrones, aceptor, 243, 274

cadena abierta, 430
dador, 243
tlujo ciclico, 430
fosforilaci6n en el

transporte, 243, 346
transporte, 45, 258, 337
transporte ciclico, 431
transporte en bacterias

anaerobicas, 273

transporte fotosintt~tico,

esquema en zig-zag.
434f

transporte inverso. 272,
393

transporte vectorial, 437
Electroporacion, 518
Elementos IS, insercion, 515f

limitantes del crecimiento
de las planta, II

Eliminacion de
microorganisrnos y
lampara de mercurio,
50lf

Embden-Meyerhof-Parnas,
via de, 247

Encefalitis, 146f
Endo-B-I A-glucanasa, 455
Endoamilasa, 463
Endocitosis, 21
Endolisina, 155
Endomicetaceas, 183
Endomyct's, 183

lactis, 170, 300, 30 I
Endomycopsis, 183
Endonucleasa, 386, 518, 536,

539, 543, 541
correctora, 509
de restriccion, 536, 537f

Endopeptidasa, 55, 487
Endosimbiosis, 594
Endosimbiotiea, teorfa, 21,

597
Endosporas, 82

bacterias formadoras, 79
reconocimiento. 79
termorresistentes. 79

Endotoxinas, 59
Energia, cambio de, 235

compuestos rieos en, 245,
246

de acti vacion, 239
fuentes, 193, 203, 236
libre,264
Iuminosa. transformaeion,

428
Iuminosa y halobacterias,

438
obteneion, 235
para la fijacion de

nitrogeno, 449
transformacion, 241

Enfermedad(es) de los
porqueros, 122

de Lyme, 122
de Weil, 122
infecciosas, 603f



Enlaces apolares, 37f. 38
disulfuro, 38
Il-glucosidico.s, 73
hidr6fohos, 38
i6nicos, 37f

Enolasa, 250
Enriquecimiento, cultivo, 16,

204, 426, 427[, 453
Ensilados, 309
Entamoeba hislOlylica, 276
Enteric cytophathic human

orphan virus, 146f
En/erobacler, 97, 466

aerogenes, 315, 316, 317f,
320

a('rogenes c histidina, 557
aerogenes. fermentacion,

319
caracterfsticas,314f

Enterobacteriaceas, 65, 74,
94, 195, 197,215,255,
302,313,317,339,
373

lipopolisacaridos,60
Entcrobacterias, marinas, 320
Entcrohactina, 289
Enterococcus, 304, 305f

faecalis, 304
Enteroquelina, 290f
Enterotoxina, 231, 535

del eolera, 315
Entncr-Doudoroff. via de,

I I I, 253f, 402, 424
Entrecruzamiento, 19
Enzima(s), 45, 386

alostericos, 566, 577
alostcricos, centro de

simetria, 566f
alostericos, grada de

actividad, 568f
alostericos, modclo

seeucncial, 566f
alosterieos y efectores, 568
biosinteticos, 551
capacidad de

inmovilizaci6n,3tn
cocficiente de

cooperacion, 566
constitutivos, 549, 550
curva de saturaci6n

bioerb6lica, 565
lbvfr,icos, 110
funci6n, 239
hiperh6licos, 565f
inducibles, secuencia de

aparici6n. 552
isofuncionales. 571

isofuncionales cO!1trolados,
570

lesiones, 223
malieo, 276f, 278
modelo de simetria, 567,

657
modelo seeueneial, 570,

657
modelos de

cooperatividad, 657
lllodificaeion covalenle- de

la actividad, 569
produce ion microbiana,

387f
regulacion, 570
regulaci6n de la

conccntraci6n, 558
rcgulaci6n de la sfntesis,

549,556f
reguladores, 566
sigmoidales, 565 f
sfntesis coordinada, 553
subunidades, )66

Eosina,86
Epilimnion, 589
Epitelio, flora, 304
Epstein-Barr, virus, 146f
Equine nona. 137
Ergobasina, 187
Ergotamina, 187. 3:'lJ
Ergotoxina, 187,38,1
Eritromicina, 225, 382
Erwinia, 97, 315, 387f

earacterfsticas,314f
caro{ovora, 118f, 466

Ervsipelothrix, 96
Erysiphe, 186
Erythrohacler, 94f
Escherichia coli, 15f, 24f,

26,29,35, ,19, 54, )5,
67,741',92,97,114121,
131, 144,202,215,
266f, 315, 316, 317f,
394f

autorradiograma, 27f
bi("intesis, 156f
caracterfsticas, 314f
degradacion de la glueosa,

254f
duplicacion,34
fagas, 152
fennenlaci6n . .3 J:'l
induccion enzirmitica, 551
mapa genetico, 5251', 526
murefna. 53f
produccion. 217
y fago lambda, 159
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y penicilina, 561'
y piruvato, 275

Escisi6n del DNA fagieo, 161
enzimatiea, 375

Esclerocios, 187
Esfericas bacterias, 23
Esferoidales bacterias, 96
Esferoidina, 421
Esferoplastos, 56
Espaeio periplasmieo, 52, 60
Especie,90
Espino amarillo, 445
Espirilos, 24, 25f, 117
Espiri1oxantina,421
Espiroqlletas, 65, 93f, 97, 119

eilindro protoplasmatico,
120f

de la sangre-. 122
Esponmgi6foro de Pi/obolus,

179f
Esporangios. 176
Esporangi6sporas, 108, 170
Esporas aer6bicas, lOS

en genninaci6n, R3f
fungieas, formaci6n, 170
iSerminaei6n, 82
maduras, caracterfsticilS, 82
termorresistencia, 79, 82
tineion,79

Esporobolomieetaeeas, 190
Esporlilaei6n, 80f, Rl

de bacterias aer6bicas, 81 r
endotr6fica, 82

Esporulados aer6bicos, I 10
Esqueleto de la pared celular.

52
Esquil,offceas,89
Esquizofitos, 89, 135
Esquizomicetos, 89, 135
Estado de mayor resistencia,

585
HRF,522

Estafilocoeos, 25f, 55, 375
Estaquiosa, 60 If
Ester, 9

fosf<irico seneillo, 246f
Esterasa, 466
Esterilizaci6n, 227

fraccionuda. 228
metodos, 226
parcial, 228
pOl' calor, 231
pOl' filtraci6n. 231

Esteroides, L1
sfntesis mierobiana, 373
transformaci6n biologica,

102
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Estirpe.90
Estreptobaeterias. 3051'
Estreptococos. 23, 251', 114,

3051'
Estreptomicetos, 384

formas coloniales, 1071'
Estreptomieina, 104, 105,

225,381
A,381f

Estreptoquinasa, 488
Estres por deficiencia de

nutrientes, 585
Estromatolitos, 5, 607, 608
Estructura cuatemaria, 38

secundaria, 37, 38
terciaria, 38

Etano, oxidantes, 477
Elanol, 179. 223, 243, 3181',

319,327
degradacion, 477
fermentaeion, 328, 3291'
formaci6n, 301
oxidaci6n, 424
proeedencia del carbono,

301f
produeeion, 12
y levaduras, 295

Eter I:ktico. 56
Etihnetanosulfonato, 50 I

accion mutagenica. 499f
Eubaeterias, 5, 92, 93[, 95

arbol filogenetieo. 93f
Gram negati vas, 344
Gram positivas formadoras

de esporas. 344
moviles,65

Eubacterium. 96
limosum.326t

Eucariotas, 2, 92, 931'
celulas, 17
evolueion, 610

Eueariotiea, ceIula, 61 I
Eucitos, 17
Eumicetos, 172. 181

hifas, 1691'
Eutrofizacion, 593

de las aguas. 10
Evolucion biologica, 607

de los microorganismos, 5,
581,606

quimiea, 606
Exocitosis, 21
Exoenzimas. 386
Exo-B-I A-glucanasa, 455
Exonucleasa. 34
Exopeptidasa, 487
Exopolisac:iridos, 64, 385

de produccion microbiana,
3851'

degradaeion, 465
Exosporas, 84
Exosporio, 81
Expansion. 15
Explosion. tamafio, 1571'
Exponencial. crecimiento,

217
fase, 215

F

F420, 115, 356f
funcion. 241f

F411), I 15. 355, 3561'
funeion.241f

Factor de crecimiento. 194
de integracl0n del

hospedador.514f
de transeripeion sigma, 559
F. 69. 522
F region tra. 531
F Y transferencia. 5241', 527
tetrapirrolico del niquel.

115
FAD,260

funei,)n. 24 If
Fagica, conversion. 158
Fago(s), vease

Bacteriofago(s)
adsorci6n, 155
atemperado, cicio vitaL

1591'
atenuados, desarrollo, 156
atenuados y celulas kappa,

598
desarrollo intraeelular. 155
lambda, 1591'. 161,513,

5141'
lambda, desintegracion,

159
lambda, insercion, 160f
lambda. integracion, 159,

1601'
lambda, integrasa. 161
liberacion, 156
libres. 1581'
M13,542
Mu, 503, 515
P22 de Salmonel/a, 1531'.

520
PBS I de Bacil/us sub/ilis,

520
Phi,521
resistencia a los. 155
T2. 1521', 155, 157f

transductor inespecffico PI
de Escherichia coli. 520

virulentos, 156
Fagocitosis, 21
Familia, 90
Fantasmas. 55
FBP, via, 247
FCCP, 268, 287
Fenaeina, 87
Fenacina-I-carb6nico, 87
Fenacfnicos, colorantes, 87
Fenilacetilcarbinol, sfntesis,

374
Fenilalanina, sintesis, 2821'
Fenol(es),223

degradaei6n.485
Fenoloxidasa,472
Fenotipica, adaptaeion, 494
Fenotipo. 494
Fermentaci6n(es), 4, 292

acetica, 331
aeida mixta, 313. 321
alcoh61ica por le'vaduras,

295
butirato-butanol, 323
butirato-bulanol y

clostridios. 323
butfrica, 331
de Bifidobacterium, 307
de la glueosa, 331 I'
de la glueosa, produetos,

31Sf
de Neuberg, 296
de Neuberg, segunda

forma, 297
de Neuberg, tercera forma,

297
de parejas de aminoacidos,

330
del acetato, 328, 3291'
del acido glutamieo. 329
del etanol, 328. 3291'
del glutamato, 3301'
del laetato, 329
especiales, 3261'
formica. 255, 313
homoaeetica, 332
lactica, 302
lactica heterofcrmentativa,

306.3071'
lactica homofermentativa,

304
oxidativa, 363
propionica. 310
sin sulfato, 347
tubos de, 316
YATP, 274, 292



y energia para la fijacion
de nitrogeno, 449

Fermentador sin difusor, 201
Fermentadoras, bacterias, 291
Fermentadores de biogas, 357

obligados, 447f
papel,295

Feromona sexual, 53 I
Ferredoxina, 294, 435, 436,

438,449
H2-oxidorreductasa, 294

Ferredoxina-NADP-
reductasa, 436

Ferricromos, 289
Fibrobacter, 97
Fibula, 189
Ficobiliproteinas, 140,419,

433
Ficobionte, 595
Ficocianina, 137
Ficocianobilina, 137
Ficoeritrina, 137,426
Ficoeritrobilina, 137
Ficomicetos, 172, 176
Fiebre amarilla, 146f

de las Montanas Rocosas
Americanas, 130

Q,131
recurrentes, 122

Figuras de respiraci6n de
Beijerinck, 72f

Fijadoras de nitr6geno,
bacterias, 9

Filamento, bacterias
fOffnadoras, 123f

f1agelar helicoidal, 68
Filogenetico arbol, 3f, 93f
Filogenia bacteriana, 91
Fi Ilracion, 229
Filtros de membrana de

nitrocelulosa, 229
Fimbrias, 69
Fischerella, 98, 136f
Fitanilo,115
Flagelaci6n bipolar politrica,

66f
lateral, 68f
monopolar monotrica, 66f
monopolar politrica, 66f
peritrica, 65, 66f, 68f, 71,

363
polar, 363
polar monotrica, 67f
polar politrica, 67f
tipos, 66f-68f

Flagelina, 68
Flagelos, 22, 65

bacterianos, anclaje, 70f
disposicion, 65
funcion,65
inserci6n, 65
ultraestructura, 67
velocidad de rotacion, 66
visualizaci6n, 65

Flavinas, 86
Flavobacterium, 93f, 468
F1avoproteinas, 260, 265
Flavotoxina, 449
Fleixantofila, 85f
Flexibacter, 97, 127f

coillmnaris, 128
Flexibilidad metabolica, 15
Flip-flop, mecanismo, 516
Flor de agua, 137
Flora aut6ctona del suelo, 102

de la piel humana, 599
gastrointestinal humana,

599,600f
Fluoracetato, 223
FMN,260

funcion, 241 f
FMNH,.322

oxidaci6n, 322
Fobotaxis, 72
Folato, 24 I f
Fonnadoras de end6sporas,

bacterias, 79
Formaldehido, cicio de la

xilulosamonofosfato de
fijaci6n,476

Fannas bacterias
unicelulares, 2St'

de persistencia, 79
L estables, 134
L labiles, 134

Formiato, 3 I 8
Formiato-deshidrogenasa,

318,333
Fosas marinas af6ticas,

produccion, 586
Fosfatidiletanolamina, 283
Fosfatidilglicerina, 283
Fosfatidilinositol, 283
Fosfato de nicotinamid-

adenindinucleotido, 243
vease lambien NADP

de piridoxal, 241 f, 491
Fosfato-2-ceto-3-desoxi-6

fosfogluconato, 245
Fosfato-deshidrogenasa, 402,

403,574
Fosfocetolasa, 293, 302, 306

308
Fosfocreatina, 246f
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Fosfoenolpiruvato, 246f,
248f, 276f, 286

Fosfoenolpiruvato
carboxilasa, 275, 276f

Fosfoenolpiruvato
carboxiquinasa, 275,

276f,278
Fosfoenolpiruvato

carboxitransfosforilasa,
276f

Fosfoenolpiruvato-sintasa,
275,276f

Fosfofructoquinasa, 299,
403,572

propiedades alostericas,
574

y adenilatos, 574
y cifrato, 574

6-Fosfofructoquinasa, 248,
250,275

3-Fosfoglicerato, 249f, 250
reduccion, 272

Fosfoglicerato-quinasa,247,
250, 293, 404

Fosfogliceromutasa, 250
6-Fosfoglueonato, 25 I
FosfogJuconato-deshidrasa,

252
Fosfogluconato

deshidrogenasa, 251
6-Fosfogluconolactona, 251
Fosforilacion a nivel de

cadena rcspiratoria, 260,
268

a nivel de sustrato, 237f,
250

en el transporte de
electrones, 243, 346

oxidativa. 45, 2371', 238,
247

y transporte de electrones,
259

Fosforilasa, 462, 569
F6sforo, I I

CIcio, 9
en 01 agua marina, 12f

Fosforolisis, 462
Fosforribulosa-quinasa, 403,

406
Fosfotransacetilasa, 3 I 9, 326,

333
Fosfotransferasa, 288
Fotooxidacion, 86, 422
Fotoqufmica, reaccion redox,

430
Fotoquimico de reacdon,

centro, 429
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Fotorreaccion, 429
en las bacterias rojas, 431

Fotorreactivacion, 502, 509
Fotoscnsibilizadorcs, 86
Fotosintesis, 26 L 284, 428

anoxigenica, 409, 428, 429
con fijaci6n de anhidrido

carbonico, 235
eeuad6n general, 428
evolucion, 433
oxigenica, 409, 428, 433
productos, 428
reaccion oscura, 428
y energia para la fijaci6n

de nitr6geno, 449
Fotosintctico, aparato. 137
Fotosistema I, 434, 436f, 609

II, 434, 436f, 609
Fototaxis, 72
Fototrofas aer6bicas.

bacterias, 203
anoxlgenicas, bacterias.

10, 98, 134, 203
bacterias, 98,409,428,430
hactcrias, distrihucion, 425
hactcrias, espectros de

absorci6n, 420f
bacteria" fijacion de CO"

423
oxigenicas, bacterias, 98

Fototrofos. organismos, 203
organismos, condiciones

de enriquecimiento, 206f
Fragmentos de Okazaki, 33

de restriccion, patron, 539
Frambuesa tropical, 122
Frankia, 96,445
Frcsas, pasteurizacion, 229
Fruetanos, degradaeion, 465
Fructosa, 243

y Alcaligenes eutrophus,
402

Fruetosa-bifosfato, via, 2371,
311, 324,424

!'ruetosa-I ,6-bifosfato, 247,
248f

vfa, 248, 249f 2541'
Fructosa-bifosfato-aldolasa,

248,405
Fructosa-6-fosfato, 248f, 293
Fruta. conservacion, 228
Fuentes termales, 116, 397

termales :ieidas, 395
FuliKO septica, 175
Fumarasa, 257f, 258
Fumarato, rcducci6n, 358

respiracion, 319, 338f, ,159

Fumarato~deshidrogenasa,

359f
Fumarato-hidratasa, 258
Fumarato-reductasa, 274,

319,360
ligada a membranas, 359f

Fumarolas, 587
Fungi, 172
Fusarium, 171 I'
Fusobacterium, 97, 114

nucleatum, 326t
symbiosus, 276

G

Galactoquinasa, 303
Galaetosa, 104
D-Galaetosa, 461 f
CI.-Galactosidasa, 303, 316,

551, 561
inducci6n de la formacion.

552f
a-Galact6sidos, 601 f
Callionella,98, 128f, 199

.!ermginea, 64, 130, 398
Gametangiogamia, 171
Gametangios, 171
Gametos haploides, 19

transferencia, 171
Gancho del tlagelo, 68
Gangrcna gaseosa, 332
Gas de los pantanos, 351

detonante, bacterias de I,
400

detonanrc, reacci6n
bioquimica, 235

natural, 13, 453
vacuolas, 78, 139

Gastcromicetos, 190
Gelatina, 196
Gemacion de los hongos, 170
Gemantes, bacterias, 98
Gen(es), 40, 493

cromos6micos,
transfercncia, 524

de la Il-galaetamasa, 544
de la Il-galaetosidasa, 544
killer de Paramecium

aurelia, 597
nil 141
nit: transferencia, 451
oncogenicos de los

retrovirus, 166
recombinacion, 20
regulador, 559
RNA pohmerasa-

holoenzima, 559

saltadores, 515
tra,530
rrp, 521
virico src, 166

Generaeion, tiempo de, 208,
211,584

Genero,90
Genetica, informacion, 493
Genetico, eodigo, 4][
Genoma,19
Gen6mico. tamano, 35
Genoteca, 541
Genotfpica, modificaci6n.

494
Genotipo, 494
Geosmina, 105
Geotrichum candidum. 1RJ
Germinacion de las esporas.

82
GI ieeraldehido-3-fosfato,

248, 249f, 252, 304
Gliceraldehido-3-fosfato-

deshidrogenasa, 404
D-Ghcerato, vfa del, 278
Glicerato-I ,3-bifosfato, 250
Glicerato-quinasa, 278f
Glieerfn-fosfato-

deshidrogenasa, 248
Ghcerina, 12, 243, 297
3-Glicerofosfato, 2481'
Glicina, sintesis, 2821'
Gheolato-oxidasa, 278f
Glioxilato como sustrato. 27g
Ghoxilato-carboligasa, 278,

558
Glioxilato-carboxilasa,558
Clombacler, 98, 1361'

vio/aceus, 135, 138
Cloeocapsa, 98, 135, 136f
Cloeolhece, 98, 135, 136f
Glosopeda, 144, 146f, 545
Glucanasa, 465
Glucanos. degradacion, 462
Glucoamilasa, 386
Glucogeno, 73, 74

gr:inlllos, 138
inclusiones.74f
sintesis,576

Glueogeno-sintetasa, 569, 576
GllIeolisis, 214, 237,248,

2491'
Gluconato, I II
Glueonato-deshidratasa, 245
Gluconeogenesis, 274, 574
G/uco/Iohacfer, 96

melanngenum, 365
oxydans, 364, 387f



oxydans, degradaci6n de la
glucosa, 254f

Gluconolactonasa, 251, 367
Il-D-Glucopiranosa,455
G1ucosa, 9, 194, 243

balance energetico de la
respiraci6n, 268

como sustrato, 275
degradaci6n, 249f
degradaci6n oxidativa,

253f
efecto, 5561". 561
fermentaci6n, 331 f
fermcntaci6n por levadura,

296
productos de la

fermentaci6n pDf

Enterobacter aerogenes,
318f

productos de la
femlcntaci6n por
Escherichia coli, 318f

siotesis, 574
transporte, 288f

Glucosa-deshidrogenasa, 365
Glucosa-6-fosfato, 248f, 251

degradaci6n oxidativa,
252f

Glucosa-6-fosfato-
deshidrogenasa, 251,
308, 402, 403

Glucosa-fosfato-isomerasa,
248

Glucosa-isomerasa, 386
Glucosa-oxidasa, 273, 367,

387f,472
Il-Glucosidasa. 455
Gluc6sidos, 246f
Glutamato. fermentaci6n,

330f
sintesis, 282f

Glutamato-deshidrogcnasa,
489

L-Glutamato-deshidrogenasa,
280

Glutamato-sintasa, 280, 450f
Glutamina,140

sfntesis, 282f
Glutamina-sintetasa, 280,

444, 450[, 569
Gonorrea, 99
Gradiente de densidad de

CICs,32
Grafito, oxidaci6n, 483
Gram, coloraci6n, 50, 95

negativas anaer6bicas,
bacterias, 97

negativas, bacterias, 59,
70f,96

negativas, bacterias, capas
externas, 57

negativas, hacterias, pared
celular, 54, 58f

negativas curvadas,
bacterias, 97

negativas de flagelacion
polar, bacterias, 394

negativas deslizantes,
bacterias, 97, 344

negativas espiraladas,
bacterias, 97

negativos, bacilos. 113,
363

positivas, bacterias, 93f, 96
positivas, bacterias, pared

celular,53
Gramicidina S, 382
Gninulos de cianoficina, 78

sudan6filos, 74
Granulosa, 74
Grasas de reserva, sfntesis,

575
neutras, 75
sfntesis, 283

Gripe, 144, 146f
virus, 148, I49f, 167

Grupo, traslocaci6n, 288
Guanina, 27, 28, 30, 39, 40
Guisante, nodulos radicales,

443f,444f
Cunneru, 137

macrophylla, 446

H

Hz-citocromo-cJ
6xido-reductasa, 346

H,-NAD-6xido-reductasa,
401

Habitat ecol6gico, 582
HaeIII,537
Haemophilus, 90
Halobacterias,78, 115,116

Y energia luminosa, 438
Halohacterium, 97, 116

halohiwn, 78
Izalohium, bomba de

protones, 438f
Halococcus,97, 116
Halojerax, 97, 116
Hal6fitas, bacterias, 586
Haloruberina, I 16
Halos !fticos, 144f
Hanseflula holstii, 466

indiee alfabetieo 639

Harden-Young, ecuacion de
fermentaci6n, 299

Helicohacler. 97
Helicoidal desnuda, virus,

146f
envuelto, virus. 146f

Heliohacillus, 418
Hdiobacterias, 418
Heliohacterium, 418
Heliospirillllm,418
Helmintos aerobicos

facultativos, 360
Helvelas, 187
Helvella, 187
Hemicelulosa, 9,461
Heminas, 302
Hemo, derivados, 24 If
Hemolisina, 488, 535
HerbicidaDCMU,141
Herencia. 493
Herpes, 545

simplex, 146f
z6ster. 151

Helpetosiphofl, 97
Hetcrobasidiomicetos. 190
Heterocariosis, 190, 191
Heterocistos, 139, 141, 446,

449
Y nitr6geno, 140

Heteroduplex, mokcula, 35
Heter6trofos, organismos.

203
Hexones, 148
Hcxoquinasa, 248[, 250
Hexosa-isomerasa.

utilizaci6n, 387f
Hexosamonofosfato, 247
Hexosas, 238

degradaci6n. 237f, 247.
573,574

Hexosiltransferasa, 62
Hexulosa-fosfato-isomerasa,

477f
Hexulosa-fosfato-sintasa,

477f
Hibridaci6n, 35

DNA-DNA, 35
Hibridomas, tecnica, 545
Hidracina, 441

del acido isonicotfnico, 104
Hidrocarburos alifMicos de

cadena larga,
degradaci6n, 478

ilromaticos,
degradaci6n, 479

aromaticos, degradaci6n
anaerobia, 484
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degradacion,474
mecanlsmo de oxidacion,

479
Hidrocortisona, 374
Hidrogenacion, 243
Hidrogenasa, 318, 346, 399,

445,448, 449
funcion protectora, 445,

449
Hidrogeno, 318f

bacterias aer6bicas
oxidadoras, 400, 401

dadores, 203, 243, 427f
dadores inorganicos, 389
fijacion, 423
fotoproduccion, 425
molecular, 327
molecular, oxidacion, 399
puentes, 29, 30, 37f
receptor, 243
sulfito, 297
sulfuro, 396
y anhldrido carbonico, 332
y metabolismo energetico,

401
Hidrogeno-liasa, 294

f6rmica, 318
Hidroxamato, grupo, 289
3-Hidroxiacidos, 104
Hidroxiacidos de cadena

larga,75
1,2-Hidroxibenceno,481
4-Hidroxibenzoato, 241 f
B-Hidroxibutil-CoA-

deshidrogenasa, 326
2-Hidroxiisovalerato, 382
Hidroxilamina, 501

accion mutagenica, 499f
Hidroxilamino-oxido

reductasa, 391
4-Hidroximercuriobenzoato,

223
5-Hidroximetil-citosina, 153,

ISS
3-Hidroxi-3-metilglutaril

CoA,491
Hidroxipiruvato-reductasa,

476
Hierro, 10

bacterias del, 199. 398, 604
corrosion anaer6bica, 348
depositos, 604
en el agua marina, 12f
reducci6n, 337
reducd6n de iones, 360
respiraci6n, 338f
transporte, 289, 290f

Hifas, 169
Hill, coeficiente. 566
Himenio, 189
Himenomicetos, 190

cicio biologico, 189
Hinchamiento, reacdon. 62
Hipertermofilia, 199
Hipoclorito calcico, 231
Hipolimnion, 78, 589
Hip6tesis un gen - un

enzima,493
Histidasa, 557f
Histidina, degradaci6n, 563

slntesis, 282f
Histonas, 2, 20
Hombre, flora cutanea, 599

flora gastrointestinal, 599,
600f

virus patogenos, 167
Homobasidiomicetos, 190
Homocistelna, 10
Homologfa secuencias del

DNA, 36
L-Homoserina, 373
Homoserina-deshidrogenasa.

571
Hongos, 13, 169

celulolfticos, 456f
clasificacion, 171, 173f
con ascas, 181
con sombrerillo, 190
cuerpo vegetati vo, 169
de las aguas residuales,

112,592
de las fresas, 229
de las hostias, 87, 315
degradadores de la jignina,

471
del suelo, 596
erectos, 188
estrellado, 105
forma imperfecta, 181
forma perfecta, 181
forma secundaria, 18\
heterotalicos, 171
homotalicos, 171
imperfectos, 190
incompatibilidad, 171
inferiores, 172,176
inferlores y sfntesis de

esteroides, 374
metabolismo, 366
mucosos celulares, 172
mucosos verdaderos, 172,

175
multiplicacion, 170
parasexualidad, 190

pigmentos, 84
ramificados, 190
reproduccion asexual, 17\ f
reproduccion sexual, 170
superiores, 172, 181
Ya-amilasas. 463
yesqueros, 190

Hormogonios, 140
Hormonas, sfntesis, 13
HS-HTP, 354, 356f
HTP,24If
Humificacion, 473f
Humus crudo, 474

formaci6n, 472
Hungate, tecnica, 352
Huso aCfomatico, 19
Hyphomicrobium, 98, 1281,

476
vulgare, 129

Hyphomonas, 98

lcosaedrico desnudo, virus,
146f

envuelto virus, 146f
virus, 150f

Identificaci6n de bacterias,
94,95

Idiofase, 216
Indigoidina, 85f, 87
Indol, formacion, 316. 317
Inducci6n, 158, 560f

de la B-galactosidasa, 551
de mutaciones, 500
enzimatica, 550, 551
enzimatica coordinada, 552
por producto, 553

Inductor, 558
Infalibilidad microbiana,

principio, 453
Infecci6n, 226
Ingenieri3 genetica,

regulacion, 547
INH,104
Inhibici6n alosterica, 566

competitiva, 223
halos, 376
por producto final, 550

Inmovilizacion. procesos, 365
Inmunidad y profago, 158
Inmunodeficiencia humana,

virus de la, 167
Inocybe patouillardii, 383
Inorgoxidaci6n, 389
Insercion, 498, 514

secuencias, 514



Integrasa, 513
del fago lambda, 161

Intercalacion, 50 I
Intercambios de bacterias, 14
Intermareal, zona, 351
Intestino, bacterias

relacionadas, 304
transformaciones

microbianas, 60If
Intoxicacion por productos

alimentarios, 231, 315
Intracitoplasmatica,

membrana, 23, 46
Invasinas, 535
Inversion genica, 516
Invertasa, utilizacion, 387f
Investigacion genetica, 16
Iodinina, 85f
Iones hidrogeno,

concentraci6n, 196
inorganicos y bacterias,

389
y membrana

citoplasmatica, 287f
IonMoros, 286, 287, 382
Irradiacion, 230
Isoamilasa, 463
Isocitrato-deshidrogenasa,

256, 257f
Isocitrato-liasa, 257f, 277,

278, 371, 476, 558
Izoenzima, 570
Isogametos, 171
Isoleucina, degradacion, 313

sintesis, 282f
L-Isoleucina,373
Jsomerasa, 476
Isopropanol, 243
Isorenieratina, 422

J

Judia, nodulos, 444f

K

KDGP, via, 237f
KDO,60
KDPG, via, 247
Kefir,310
Kinurenina, 554
Klebsiella, 97, 385f

caracteristicas, 314f
pneumoniae, 315, 446,

447f
pneumoniae, producci6n,

217

Kloeckera,301
Krebs-Kornberg, cicio de,

277
Kumiss, 310

L

Lactato, 275, 318f, 319
fermentacion, 329
y panza de los rumiantes,

459
Lactato-deshidrogenasa, 243,

244
Lacteos, productos, 12, 309
Lacticas, bacterias, 60 If

bacterias, crecimiento, 302
bacterias, requerimientos

nutritivos, 302
bacterias y porfirinas, 303
heterofermentativas,

bacterias, 302
Lactobacillus, 96, 100, 303,

304,305f
acidophilus, 310
brevis, 307f
bulgaricus, 310
casei, 307, 310
coryniformis, 310
delbrueckii, 310
delbrueckii bulgaricus, 309
delbrueckii lactis, 309
helveticus, 309
leichmannii, 310
plantarum, 307, 309, 310

Lactobacilos, 114, 197, vease
tambien Acido lactieD,
bacterias

Lactobacteriaceas, 302
habitats, 303
heterofermentativas, 304,

305f
homofermentativas, 304,

305f
morfologia, 305f
tipo fermentativo, 305f

Lactococcus, 100, 303, 305f
diaeetilactis, 309
laetis cremoris, 309
lactis lactis, 309

Lactosa, 316
absorcion intestinal, 602f

Lactotransferasa, 290
Lagos, 426f, 588

amicticos, 590
biomasa, 591 f
concentraciones, 59 If
estratificados,591
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eutr6ficos, seed6n
vertical, 588f

holomfcticos, 589, 590
meromfcticos, 590
salados, 438
transformacion, tasas, 591 f

Lamarck, teoria, 494
Lamelas,46

fotosinteticas, 49f
Lamprocystis, 78, 94f, 98

roseopersieina, 411 f, 413
Lampropedia, 96

hyalina,64
Latencia, fases, 214

periodo de, 155, 157f
tiempo de, 217

Laurilsulfato, 26
Leche acida, 309

especies relacionadas, 303
esterilizacion, 228
UHT,228

Lectinas, 442
Leghemoglobina, 444, 449
Legionella, 96
Leguminosas, 399, 441

nodulos radicales, 442,
443f,445

simbiosis, 442
y rizobios, 21

Lejias sulffticas, 300, 388
Lepra, 104
Leptomitus, 176

lacteus, 169f
Leptospira allidum, 121

biflexa, 122
canicola, 122
icterohaemorrhagiae, 122
pomona, 122

Leptothrix, 97
discophorus, 398
ochraeea, 63, 113, 398

Leptotrichia, 97, 114
buccalis, I 14

Leucemia, 146f
Leucina sintesis, 282f

via degradativa, 490f
Leuconostoc, 96, 98, 100,

303, 305f, 310
cremoris, 309
dextranicum, 465
mesenteroides, 62, 196,

263, 302, 306, 307f,
385f,465

Leueothrix, 94f, 98, 124f
Levadura(s), 12,75,183,

184f, 195,295,310, 60lf
altas,300
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aplicaciones, 300
asporogenas, 185
bajas, 300
cicio biologico, 184f
consumo de glueDsa, 298f
de cervecerfa. 300
de fondo, 300
de panaderfa, 15f, 300, 573
estructura, 184f
multiplicacion, 185f
para piensos, 388
represi6n de la

fermentacion, 549
reproduccion asexual, 170
superficiales, 300
y metanol, 476
y oxigeno, 297

Levanos, 63, 64
formacion, 465

Levanosucrasa, 466
Licopina, 421
Ligasa,33
Lignanos,9
Lignina, 9, 469, 470f

biosintesis, 471 f
degradacion, 470

Lignina-peroxidasa,471
Ligninasa, 471
Lignocelulosa, 454, 486
Limoneros, amarilleamiento,

134
Limos, 61, 62
Linfocitos B, 168

T4,168
Linfogranuloma venereo, 131
Lino, eoriado, 467
Lipasa, 386,465

utilizacion, 387f
Lipidicas, sustancias, 74
Liponato, 24lf
Lipopolisacaridos, 59

como endotoxinas, 60
Lipoproteinas, 58
Uquen estruclUra, 5951'
Lisina, 52, 54

sintesis, 282f
Lisogenia, 156
Lisogenicas, bacterias, 157.

158f
Lisozima, 26, 44, 50, 53f, 54,

130, 139, 140
accian,54
fagica, 155
y protoplasto, 55f
y vesicula, 55f

Listeria. 96
monocylogenes, 100

Litorales marinos, 586
Litotrofos organismos, 203
Lixiviaci6n de mineralcs, 397

microbiana, 604
Locomocion, organulos, 22
Lodos,347
Lofotricos, 65
Lophoderma, 187
Luciferasa, 163, 321, 322
Luminiscencia, 320, 321

autoinducci6n. 322
bacteriana, 322
en anirnaJes. 322

Luminiscentes. bacterjas.
199, 320, 32 J, 599

Lupino, nodulos, 444f
Lycogala epidendrofl. 175
Lyme, enfermedad de, 122
Lvngbva,98, 136f

M

M13,146f
Macrolidos, 382
Madera, 9

podredumbre blanca, 471
podredumbre parda, 470

Madre del vinagre, 365
Maduracion final, 156
Magnetosomas, 72
Magnetotaxis,72
Malaria, 545
Malato, 276f
Malato-deshidrogenasa, 243,

257f,258
Malato-sintasa, 257f, 278,

279, 371, 558
Malato-tioquinasa,476
Malil-CoA-liasa,476
Malonato, 223, 224f, 225
Malonil-CoA, 283
Maltasa, 463
Manana, degradacion, 466
Manasa,465
Manganeso, 435
D-Manosa, 461 f
Mantequilla de la nata acida,

309
suero de, 309

Mapa genetico, 526
Mar, biomasa, 586

Fuentes hidrotermales, 587f
productividad,585
productividad dc los

fondos,586
productores primarios, 585

Marinas. bacterias. 199

oxidadoras del nitrito,
bacterias, 47

Masa acida, 310
bacteriana, determinacion,

209,210
intercambio, 235

Materia, cicio. 7
organica, mineralizaci6n, 7

Materiales de reserva, 73
Maxam y Gilbert, metoda,

539
Mecanismo semicol1servativo

de rcplicacion del DNA, 32
Medio(sl de cultivo, 193, 196

de cultivo clams, 16
de cultivo complejos, 196
de cultivo, flujo, 219
de cultivo sintetico, 196
de cultivo solidos, 196
de cultivo, lasa dc

dilucion, 2 I 9
de cultivo, tasa de lavado,

219
Megacina, 534
Megaplasmidos, 535
Megasphaera, 96

elsdenii, 100
Meiosis, 19, 19f

de los hongas, 170
Melittangium, 97, 126f
Membrana citoplasm<itica, 44

citoplasm<itica, modelo,
45f

citoplasm<itica y transporte
de iones, 287f

citoplasm<itica y transporte
de nutrientes, 284

extema,58
externa, funcion, 60
intracitoplasmatica, 23, 46
nuclear, 18
purpurea, 439
unitaria, 44
vesiculares, polaridad, 433
y respiracion, 260

Meningitis, 100
Mcrcaptano, 10
Mercurio, lampara, 50 If
Mesofilas, bacterias, 199
Metab6licas especfficas, vias,

236
Metabolismo, 235

basico,223
en la oscuridad, 424
cxcesivo, 366
intermediario, 236
regulacion, 549



sintetico, 236
vias, 236

Metabolitos, 243
sccreci6n, 288
secundarios. 88
sccundarios, pigmentaci6n,

88
transportadores, 245

Metacromasia, 76
Metafase, 18f
Metahemoglobina,

formaci on, 343
Metales pesados, 223
Metalimnion, 589, 591
Metallogenium, 98
Metano.7

degradacion,475
cn cl hombre, 6021'
en la panza, 459
oxidacion,476

Metano-oxigenasa,476
Metanofurano, 24lf, 356f
Metanogenesis, 351

ganancia cncrgctica, 354
Metanogcnicas, bacterias,

115.116,274,291,400,
598

bacterias. coenzimas. 356f
bacterias, fisiologfa. 3.52
bacterias, grupos

rrosteticos. 356f
Metanogcnos, 446, 447f
MelanoL utilizacion, 476

y Ievadura. 476
Metanol-deshidrogenasa,477
Metanopterina, I 15. 241 f,

356f
Methanohacterium, 92, 95,

97.351
j(Jrmicicum, I] 6
omelianskii, 328, 353
thermoautotrophicum. I] 6,

356, 358, 400
Methanohrevibacter

arburiphilicux, 116
rwniantium, I 16

iHet!ulflucoccus, 97, 351
l'lI1mielii.116

Methanoplanus [imicola, 116
Methanosarcina, 97

barkeri, 116, 351, 355
Melhano;pirillum, 351

hunl(alei, I 16
Methanulhermux, 97

f"rvidus, 116
MethanOlhrix, 97

soehngcnii. 116

Melhylococcus, 475
capsulatus, 199

MelhylocySlis, 84
Melhy/umuna" 111,475

melhanica, 477
Melhylusinux,475

trichosporium, 84
Metil-coenzima, 355

M-metil-reductasa, 355.
356f

N-Metil-L-2-giucosamina,
381

Metil-malonil-CoA, via del,
3121',360

Metil-malonil-CoA-carboxi
transferasa, 312, 313

Metil-malonil-CoA-mutasa,
313

M-Metil-reductasa, metil
coenzima, 355, 356f

Metil-transferasa, 536
Metionina. 10

sfntesis, 282f
Metodos ffsicos. 17

qufmicos, 17
Micelio, 169

acreo. 105
basal. 105
gemular, 179
secundario dicari(llico, 189

Micetoma. 599
Micobacterias, 103, 1061",478
Micobactina, 289
Micolicos, acidos, 104
Micoplasmas, 98
Micorrizas. 596
Micotoxinas, 383
Micro-Kjcldahl, metodo, 210
Microaer6filas, baclerias.

7 If, 72,195
Microaerotolerantes, 98
Microbacterias, 75, 86
Microbiologfa industrial, 363
Microbionte, 595
MicrolJispora, 96, 106f
Micrococcus, 30, 85, 96, 99

lureus, 44f, 54, 74, 85f
lvsodeiklicus, 54, 99

MicTOCOCOS, 15, 22, 25f
Microcoleu.,,· vaginatus, 138f
Microcydus,97
Microcysl;s aeruRinosa, 78
Microflora aut6('tona. 474
Micr6mctro. 14
Microm01lOspora, 96. 106f,

468
Microorganisrnos, 2

fndice alfabetico 643

aloctonos, 583, 584
autoctonos, 583
beneficiosos, 12
crecimiento, 193
destruccion, 226
evoluci6n, 5
muerte,226
nutrici6n, 193
patogenos, 12
perjudiciales, 12
reino,4f
taxonomfa, I
zimogenos, 584

Microscopia de campo
oscuro, 17

electr6nica. 17
optica. 17
ultravioleta. 17

Mildiu de la vid, 177
verdadero, 186

Miller. experiencias, 607
Minerales, lixiviaci6n, 397
Minaalizaci6n. 7. 235

anaer6bica. 454
Miosina B, 176
Mirto de Bravante, 445
Mitocondrias, 20, 21

de eucariotas y cadena
respiratoria, 266f

Mitomicina, 158
C, 225, 509

Mitosis. 18f
Mixamebas, 175
Mixobacterias, 65, 124, 125,

172. 175, 457
Mixot1agclados, 175
Mixomicetos. 172

cicio, 1741', 175
Mixosporas, 84
Mixotrofa, nutrici6n, 402
Mixotropicos, virus, 145
Mixoxantofilia. 137
Mixozigoto, 175
MKS, 146f
Modclo de doble helice

pkctoncmica, 30f
de Watson y Crick, 28

Moho blanco del estiercol,
178

del agua, 176
del pan. 178

Moleculas C. 275
c-fectoras. 558
hetcrodup!ex. 35

Molibdcno, 449
y fijacion de nitrogeno, 448

Mollicutes, 98, 132
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Moluseos, 122
Monilinia {ruticola, 187
Monimolimnion,590
Mono-oxigenasa, 392
Monocotiled6neas,

teenologia genetica, 163
Monomeros. s(ntesis, 237f
Monomorfismo,494
Mononucleosis infecciosa,

virus, 146f
Monooxigenasa, 322,475,

479, 481, 486
Ydegradaei6n de aleanos,

480f
Mon6xido de carbona, 267

de carbono, bacterias
utilizadoras, 403

Montmorillonita, 607
Moraxella, 96, 100
Morchella, 187
Mortierella,468
Mosaieo del tabaco, 143

del tabaeo, virus, 143,
I44f, 145,147, 148f

Mosca del vinagre, 365
Motilidad. 65
Movimiento aerotactico, 71

deslizante. 140
deslizante. bactcrias can,

122
quimiotactico, 71 f

Mucor, 170, 468
mucedo, 178
racemosus, 179
rauxii, 386, 387f

Mucorales, 178
reproducci6n asexual, 179

Mucorilleas, propagacion,
179

Mucosas, bacterias
relaeionadas, 304

Muerte, fase de un cultivo,
216f

Multinucleada, bacteria, 504f
Multiplicaci6n de bacterias,

23
Muramidasa, 53f
Mureina, 24, 51, 54, 58. 65.

81,103
biosintesis, 57f
de Escherichia coli, 53f
enzimas destructores, 55
saeulo,52

Muroendopeptidasa, 53
Muscarina, 383
Musgos hepaticos, 446
Mutaci6n(es), 493, 494

a inestabilidad alosterica,
578

cankler no direccionaL
494, 495f

espontanea, 496
expresi6n, 503
indueida, 496

por desplazamiento del
patr6n de Iectura, 498f

puntuales, 497
sileneiosa, 496
tasa,496
tipos,497

Mutagenesis, 494
Mutagenicidad. prueba, 510
Mutagenicos, agentes, 499f,

500
Mutante(s) auxotr6fieo, 281,

503, 505, 506
auxotr6fico defectuoso,

508f
auxotr6fico, metoda de la

penicilina, 507f
bioqufmicamente

defeetuosos,
diferenciaci6n, 506f

catab6lico, 505
con enzimas biosintcticos

constitutivos, 578
con enzimas catab6licos

constitutivos, 577
con regulaci6n defectuosa,

579
con scnsibilidad

modificada frente al
efector. 579

defectivos, regulaci6n, 577
dependiente de la

temperatura. 505
en la regulaci6n, 505
enriquecimiento, 506
freeueneia. 496
letales condicionales, 508
par inserci6n, 503
resistentes, 505
resistentes frente a un

anlimetabolito, 579f
selecc;6n, 504
selccci6n indirccta por

transferencia de calcos,
495f

supresores, 497
tipos,505

Mutualismo, 594
Mycobacterium, 25, 85.96,

104, I06f, 112
gordonae, 40 If

leprae, 104
phlei, 85f
tuberculosis, 86, 104

Mycoderma aceti, 64, 365
Mycoplasma, 24, 98, 132, J33

canis, 133
gallisepticum, 133
hominis, 133

Mycota, 169, 172
Myxobacterias, 94f
Myxococc'us, 84, 97
Myxosarcina, 98, 135
Myxovirus, 146f

N

NAD, 243, 244, 265
reacci6n, 430
reducci6n, 430

NADH,245
NADH-deshidrogenasa,265,

267
NADH-Q-reductasa, 265
NADH,-ferredoxina-

ox idorreductasa, '294
NADP, 241 f, 243, 244, 438

funci6n, 241 f
reducci6n, 437

NADPH-oxidasa, 273
Naftaleno, degradaci6n,

475,483
Naftoquinonas, 261
Nannocystis, 97
Nan6metro, 14
Nectria cinnabarina, 186

galligena, 186
Nefelometria, 210
Neisseria, 74, 94f, 96

gonorrhoeae, 99
meningitidis, 100

Neocallimastrix, 461
Neomicina. 225
Neuberg, fermentaci6n, 296

segunda forma de
fermentacion. 297

tercera forma de
fermentaci6n. '297

Neumocoeos, 55, 61
Neumonfa bovina, 132
Neuraminidasa, 147
Neurospora, 171, 186

crassa,35
Neurotoxinas, 231
Neurotr6picos, virus, 145
Neuston, 129
Nevskia, 98, 128f

ramosa, 130



Nicho ecologico, 583
Nigrosina, 61
Nitrato, amonificacion, 339,

341
asimilacion, 342
desnitrificacion, 395
en el hombre, 6021'
reduccion, 337
reducci6n microbiana en el

intestino, 6021'
reductasa B, 342
respiracion, 338f, 339,

341.549
y fijacion de nitrogeno, 448

Nitrato-reductasa, 340, 341,
360

Nitrificacion, 390
heterotrofica, 392

Nitrificantes, bacterias, 391
papel en el suelo, 391

Nitrito.500
oxidacion, 390
reduccion, 261

Nitrito-reductasa, 341, 342
Nitrohacter, 9, 46, 941', 96,

215,392
agilis,390f
hamhurgensis, 390f
winol(radskyi, 3891', 3901'

Nitrobacteriaceas, 391
Nitrococcus, 96

mohilis,390f
Nitrogenasa. 140. 141. 343.

399. 425. 441. 446. 449.
450f

Nitrogeno, II
bacterias de vida libre

fijadoras, 447f
bacterias fijadoras, 441
cianobacterias fijadoras,

446
cicio, 9, IOf
en el suelo, 341
fijacion, 141,425,446,

4491',596
fijaci6n con respiracion

aerobica, 4501'
fijacion, oligoelementos

necesarios. 448
fipci6n simbiotica, 443f
habitats, pobres en, 445
1iberacion. 339
molecular. fijac.::i6n,

441
obtencion, 195
regulacion de la fijaci6n,

4501'

velocidad de produccion,
3401'

via de asimilacion, 28) I'
Y heterocistos. 140

NifrusocOCClls. 46, 941', 96
oceanus, 47f, 3901', 391

Nifrusolohus, 94f, 96
multiformis. 3901'

Nitrosomonas, 9, 46, 79, 90,
941',96, 111,215,392

europaea, 3891', 390f, 391
rendimiento, 394f

Nitrosospira, 94f, 96
hriensis, 390f

Nitrosovihrio, 94f, 392
Nitrospina, 96
NMG accion mutagenica.

499f
NO-reductasa, 340
Nocardia, 75, 85, 96, 104,

105, 106f, 112, 106f,
468,478

opaca,40lf
saturnea, 1071'

Nodulacion, 442
N6dulos de las leguminosas,

bacterias formadoras,
444f

del tallo, 442, 445
radicales, 597
radicales, bacteroides, 399
radicales de plantas

1enosas, 445
radicales en leguminosas,

445
Nomenclatura binaria, 89
Nostoc,98, i36, 137,446

muscorum, 138f
Novobiocina, 43, 509
Nucleo. 2. 17

bacteriano. 25
interfasico. 20
segregacion. 504f

Nucleocapsido, 143, 145
Nucleolo, 20
Nucleosomas, 20
Nucleotidos, 27

repetidos. 514
sintesis, 282

Numero de bacterias.
determinacion, 209

de cromosomas, 35
Nutricion, 193
Nutricionales elementales,

requerimientos, 193
Nutrieutes, deficiencia, 584

oxidacion terminal, 258
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Oceanos, 585
Oceanospirillwn, 97
Ocres, bacterias. I 13
Oidios, 170, 17lf
Okazaki, fragmentos, 33
Okenona, 421, 422
Oligoelementos,

requerimientos, 193
Oligonucle6tidos, secuencia

de bases, 91
Omnipotencia bioqufmica,

453
Oncogen, teoria del, 166
Oncogenica, transformaci6n.

163
Oncogenicos, virus, 164
Oogonios, 171
Oomicetos, 171, 176
Oospora laetis, 183
Operador, 559
Operou(es),559

ara, induccion, 562
arginina, represion, 555f
inducibles, 559, 560
Iactosa, control, 561
iactosa, regu1acion, 560f
lactosa, represi6n por

catabolito, 561
reprimibles. 560
tript6fano. fepresian par

producto final, 563
Opinas, 163
Organulos, 4

de locumocion. 22
Orleans, proceso. 365
Omitina.52
Omitina-carbamoil-

transferasa, 554, 555
formacion aeelerada. 555f
represion, 554f

Omitosis, 131
Orto-piroeatecasa, 482
Orlomixovirus, 167
Oscillatoria, 98, 1241', 136f

agardhii, 78
princeps, 140
ruhescens, 137

Oscillochloris, 98
Oscillospira guilliermondii,

110
Otomaiuas, 488
Oxalacetato. 238, 2761'
Oxalacctato-hidrolasa, 370
Oxalacetato-descarboxi1asa,

2761'
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Oxicloroafina, 87
Oxidacion, 243

de sllstratos organicos, 347
del piruvato, 245
en punto muerto, 394
incompleta, 363
terminal, 258

Oxidaci6n-reducci6n.
reacci6n acoplada. 33 I

Oxidadoras de compuestos
organicos, hacterias 124r

del amonio, bacterias, 392
del azufre, bacterias, 588
del metano, bacterias, 84
del sulfllfdrico incoloras,

bacterias, 1241'
Oxidasa,475

reaccion, 100
Oxidativa, fermentacion, 363
Oxido de etileno, 230f
Oxigenaci6n y degradaci6n

de hidrocarburos, 475
Oxigenasa, 334, 374, 472
Oxfgeno, distribuci6n en una

colonia, 2001'
efecto toxico, 272
obtencion, 195
transporte, 444
y compuestos aromaticos.

481
y kvaduras, 297

Oxirana, 230
Oxil8traciclina, 382
3-0xoadipato, 482

via del, 483f
Oxocarotenoides, 137
2-0xogluconato, III
2-0xoglutarato, 238
Oxoglutarato~

dcshidrogenasa, 2571'
2-0xoglutarato

deshidrogcnasa, 256, 372,
399,558,575

2-0xapropanaL 297

p

Palindroma, 537
Pan, elaboracion, 12
Pantanos, 454
Pantotenato, 241 I'
Panza de los rumiantes, 291,

295,310,331,4581',
583, 597, 599

de los rumiantes como
cultivo semicontinuo.
459

de los rumiantes,
saturacion de grasas, 460

de los rumiantes y laclato,
459

Papel, fabricaci6n, 300
Paperas, 146f
Papiloma, 1461'
Papovirus, 146f
PAPS-reductasa, 345f
Par especial P 870, 432
Paracoeeus, 941', 96

denilrilicans, 260, 2661',
341,400,4011'

denitr~tl"cansy produccion
de nilrogeno, 3401'

Parafina, degradacion, 4801'
B-oxidacion, 479

Parainlluenza, virus, 146f
Paralisis postdifterica. 102
Parasexuales, procesos. 511
Panisitas obJigadas, bacterias.

98,130
Parasitismo, 594, 602
Parasporia parvi/lora, 446
Pared celular. 50

celu lar bacteri£1na. 51
celular, esqueleto, 52
celu]ar. inhihicion de 1£1

sfntesis, 226
Partieula virica, 145
Pasteur, efeeto, 296, 297, 572

fl'gulacion de la reaccion.
299

Pasteurizacion, 226-228
Pata,a, podredumbre, 177

virus, 143
Patogenas, bacterias, 603f
Patogenicidad. factores, 534
Patogenos de animalcs, virus,

144
humanos, virus. 167

Patron de lcctura.
desplazamiento, 498f

PBH,388
Peces marinos, 6rganos

luminosos, 599
Pcctilla.9

tk'grad£1ci6n, 466
Pccti~asa, i _', 315

utilizacion, 3871'
Pectinohticos, enzimas,

utilizaeion, 387f
Pediocoeeus, 96, 98, 100
Pedomicrobium, 129
Pedunculadas, bacterias, 98,

1281', 130
Pelochromatium roseum, 416

Pe/odictyoll, 78, 98, 415, 418
clathratilorllle, 415, 416f,

4171'
Pe!onema, 78
Pe/op/oca, 78
Penicilin-acilasa, 3801'
Penicilina, 13,55,57,99,

104, 115,131,186,226,
352, 375, 380

accion.54
G, puntos de ataque, 3801'
sintetiea, 380
y Escherichia coli, 56f

Penicilinasa, 380, 533
Penicillium, 170, 185, \861',

367,3871'
camembera. 186
chrysogenum, 186, 380
chrysogenum, degradacion

de la glueosa, 2541'
notatum, 186, 375, 380
roqul:!,orti, 186

Pentosa(s)fosfato, 254f
regeneracion. 405
vfa, 2371', 251
via oxidutiva, 247

Peptidil-transferasa,225
Pepto-clostridios, 110
Peplococcus, 96, 99

l/noerobius, 326t
Peptonas, 487
Peprosrreptococcus, 96, 99
Pcrcolacion, aparato, 20 I r
Peridio, 176
Periodo de lateneia, 155
Periplasmico, espacio, 52, 60
Peritecio, 182, 183f
Permeasa, 45, 2R4f. 286,

463,561
Peronosporales, 176
Peroxidasa, 273
Persistcncia, formas, 79
Peste, 315
Petroleo, 8, 13, 453

nmtaminacion par, 484
Perunia, 16.1
Pecica, 187
pH del media de cultivo, 196

y bacterias, 1971'
y hongos, 1971'

PHA, 75, 388
Phanerochaefe

ehrysosporiam, 471, 486
Pho/as duerr/us, 321
Phormidium, 98, 136
Pholinus pyralis, 322
Phofoboclerium, 97,321



Phycomyces blakesleeanus,
178

Physarum polvcephalum. )76
Phytomonas, 90
Phytophthora infestans, 176
Picomicetos. hifas, 169f
Picomaviridos, 146f, 167
Piericidina A, 267
Pigmentacion, metabolitos

secundarios, 88
Pigmentos, 409

amarillos verdosos
fluorescentes, 87

antena, 422, 431
bacterianos, 84
del aparato fotosintetico,

419
fUngi cos. 84
localizaci6n, 422, 435
protohiminicos, 110
s{ntesis, 422

Pili,69
F, 69, 522, 523f
sexuales, 69

Pi/oholus, 179
esporangi6foro, J79f

Pinocitosis, 21
Piocianina, 85f, 87
Piocina. 534
Pi6geno,99
Pirenomicetos, 182, I83f, 186

ciclo biol6gico, 186
Piridin nucle6tidos, 243

nucle6tidos reducidos, 272
Piridina como dador de

electrones, 430
Piridoxina. 241 f
Pirimidinas, 194
Pirita, 604, 607
Pirofosforilasa, 576
Piromicina, 382
Pirroloquinolin-quinona, 477
Piruvato, 247, 248f, 250, 275

deshidrogenaci6n, 255.
256f

escisi6n, 318
formiato-liasa, 294
oxidaci6n, 245

Piruvato-carboxilasa,275.
276£. 574

Piruvato-descarboxilasa, 296,
301,302,319,574

Piruvato-deshidrogenasa,
256,575

complejo enzimatico, 245
y bacterias anaer6bicas

estrictas, 256

Piruvato-ferredoxln
oxidorreductasa, 255,
294,333

Piruvato-formiato-liasa, 255,
318

Piruvato-formiato
oxidorreductasa. 255

Piruvato-ortofosfalo
diquinasa, 276f

Piruvato-quinasa. 247, 250,
275,293

Piruvato-sintasa, 357
Planctomyces, 93f, 98
Planogametos, 171
Plantas, especies

relacionadas, 303
leiiosas, nodulos radicales.

445
reina. 1
verdes. fotos'ntesis, 438
verdes, membrana

£otosintetica, 436£
Plasma sangufneo,

sustitutivo, 386
Plasmido(s), 4, 36, 527, 528

2,4-0,534£
CAM,534£
ColE I de Escherichia coli,

528f
como transbordadores de

genes, 528
conjugativos, 530
cripticos, 532
de resistencia, 532
degradativos, 534f, 535
helper, 532
incompatibilidad, 529
inductor de tumores, 164
inductor de tumores de

Agrobacter;um
tumefaciellS. 535

informacion, 23
lineales, 532
metab6licos, 535
movilizacioll. 532
NAH,534f
NIC,534f
numero de copias, 528
OCT,534f
pBR322,544
pC 194 de Staphylococcus

aureus, 53 I
propiedades ffsicas, 529
RP4 del grupo IncPI, 531
RSFIOIO del grupo IncQ,

531
SAL. 534f
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sigllificaci6n biologica,
532

Ti.163
TOL,534f
Ycancer, 162
Y tumores, 162

Plasmogamia, 170
Plasm6lisis, 50
Plasmopora viticola. 177
Plastocianina, 435
Plastoquinona, 26 1,435
Plectenquima, 169
Plectomicetos, 182, 183f, 185
Plectonema, 98, 136
Pleomorfismo, 494
Pleurocapsa, 98, 135
Pleuroneumonia, 132
Pneumococcus, 90
Podangium, 126f
Poder reductor, 428
Podredumbre blanca de la

madera, 471
de la patata, 177
parda de la madera, 470

PogonOforos, 597
Polaridad. 499
Poli hidroxiacidos grasos, 75

hidroxialcanoatos, 75
Poli-B-hidroxibutirato, 138,

402
Poliedricos sin vuelta. virus.

148
Polifosfatos, 76

de cadena larga, 76
PoligalaclUronasa, 466
Polihidroxialcanoatos, 388
Polimeros, sintesis, 237f
Polimixina, 382

B. 382, 383f
Polinucle6tido-ligasa, 54 I
Polinucle6tido-quinasa, 160
Polio, 146f
Poliol-dcshidrogenasa. 365
Polioma, 146f
Poliomielitis, 144

virus, 145f
Polirrihosomas, 38
Polisacaridos, 73

de reserva, sfntesis. 576
degradaci6n intracelular,

462
hidr6lisis, 463
movilizaci6n, 463
O-especificos, 60
reutilizaci6n, 463

Polisomas, 38, 43
P6lvora, 390
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Po/yangium, 97, 126f
Porfirinas y bacterias

lacticas, 303
Porinas,60
Porqueros, enfennedad 122
Potasio en el agua marina, 12f
Potencial de protones, 286

en la transferencia de
grupos,245

redox, 263, 264f, 265f
PPLO,132
PQQ, funcion, 241f
Precambrico, fosiles, 610
Presion osm6tica de medias

de cultivo, 198
Primasa, 34f
Priones, 167
Proactinomicetos, 105
Procariotas, 2, 4

arbol filogenetico, 5, 91
celulas,22
diferenciaci6n, 4
diversidad, 95
evolucion, 608
fototroficos, 446
grupos,95
pared celular, 24
ribosomas, 23
taxonomfa. 89

Procarioticas, celulas, 23f, 611
Proceso(s) de Orleans, 365

microbiol6gicos clasicos,
12

Proch/oron, 142
Proch/orothrix hollandica,

142
ProcloraJes, bacterias, 141
Prodigiosina, 85f, 87
Produccion de un cultivo, 217

pesquera, 586
Productores, 7
Productos carnicos, 3 10

lacteos, 12
naturales, degradacion, 453
naturales ferment ables, 334

Profago, 157
e inmunidad, 158

Profase, 18f
Prolina, slntesis, 282f
Promotor, 39, 558
Propano, degradacion, 477
Propano-3-olido, 230
2-Propanol, 12, 326
B-PropioJactona, 230
Propionato, fonnacion, 312f
Propionibacterias, 103, 276,

310,384

Propionibacterium, 96, 360
acidipropionici, 31 J
acnes, 311
crecimiento, 3 I I
freudenreichii, 311
freudenreichii ,\'hermallii,

311
metabolismo, 31 I
pentosaceum, 311

Prostecadas, bacterias, 98,
128f

Prostecas, 129
Prostetico, grupo, 240, 241f,

242f
Prosthecochloris, 98
Proslhecomicrobium, 98.

I 28f, 129
Proteasas, 386, 486, 487

extraceluJares, 488
termoestables y bacterias

termofilas, 488
utilizacion, 387f

Proteica, slntesis, 40, 42f
Proteinas, 36, 37

de unicelulares, 388
degradacion, 486, 487f
enzimaticas,40
esqueleto carbonado, 491
estructura secundaria, 37
Fe-S,261
reguladoras, 558, 563
ricas en cistefna, 82
semidigeridas, 487
sfntesis, 13
slntesis y antibioticos, 225
sulfoferricas, 45, 260, 431,

434,449
tardias, 155
tempranas, 155
traslocadoras. 286

Proteinasas, 13, 332
Proteobacterias. 92. 94f
Proteus, 97

caracteristicas. 314f
mirabilia, 68f
vulgaris, 69, 314. 489

Protistos. 2
inferiores, 2
reina, 1
superiores, 2

Protoascomicetos, 183
Protocatecuato. 485f

y degradacion de anillos
aromaticos, 481

Protocatecuato-3,4
dioxigenasa, 482

Protocitos, 17

Protohemo, 444
Protohormonas. 545
Protomeros, 148
Protones, bomha impulsada

por la luz, 437, 439
gradiente,437
potencial, 286
transporte, 269

Protoplastos, 20, 55
y transfonnaci6n de

bacterias, 518
Protoporfirina, 503
Prototrofa, cepa, 506
Protoxina. 78
Protozoos, 597, 598

de la panza, 459
Pseudomonadaceas. 111,373
Pseudomonas, 15f, 24. 65,

94.96,100, III 112.
118f. 196, 197, 387f.
468,476,482

aeruginosa, 85f, 87. III,
289.341, 385f

aerugillosa, degradaci6n
de la glucosa, 254f

carboxidoflava.40lf
carboxidovorans, 389f,

400, 40 I f, 403
denitrificans,202
fac/lis,40If
fluorescens, III, 341
fluorescens cellu/osa, 457
indigofera. 85f, 87
procyallea, III
pseudoflava, 40 I f
putida, 87. III, 289
pyocyanea, 87
saccharophila, I I I, 254f
stutzeri,341
syringae. III

Pseudouracilo, 39
Psicrofilia, 199
Psitacosis, 131
PTS,288f
Puentes de hidrogeno. 29. 30,

37f
Pul/u/aria, 185

pul/u/ans, 185
Pulque, fabricacion. 301
Pulquerrimina, 85f, 87
Pululanasa, 386, 463-465
Pululano, 465

utilizacion, 385f
Purinas, 194
Purpureas, bacterias, 428
PlIlrescelna, 488
Pyrococcus, 97



Pyrodictium, 97
brockii, 351
occultum, 117, 199,351

Pyronemtl confluens, 188
omphtllodes, 188

Q

Quelato calcico, 80
Querogeno arcaico, 608
Queso de Harz, 596
Quimioclina, 589
Quimiolitoautotrofia, 397
Quimiolitoheterotrofia, 347
Quimiolitotrofas aer6bicas,

bacterias, 389
bacterias, 112
bacterias, condiciones de

enriquecimiento, 206f
Quimiolitotrofia, 389
Quimiolitotroficas, bacterias,

586
bacterias aerobicas, 400

Quimioorganotrofas,
bacterias, condiciones de
enriquecimiento, 206f

Quimiosmotica teoria, 271
Quimiostato y concentraci6n

de sustrato, 221f
y densidad celular, 221f
y rendimiento en equilibria

dimimico, 221 f
Ytiempo de duplicacion,

22 If
Quimiotactico, movimiento,

71f
Quimiotaxis, 69, 71
Quimiotrofos, organismos,

203
Quinonas, 261
Quitina,51

degradacion, 468
descomposicion, 105

Quitinasa, 465, 469
Quitobiasa, 469
Quitridiomicetos, 176

R

Rabia, 144, 545
Radiacion(es) gamma, 230

ionizantes, 230, 232, 502
ultravioleta, 230
ultravioJeta, aceian

mutagenica,499f
ultravioleta, proteccion, 84

Rafinosa, 60 If

Ramnosa,62
Rauwolfiu, 163
Rayos X. aceian mutagenica,

499f
Reaccion acoplada de

oxidaci6n-reducci6n,
331

catalizada, velocidad, 239
de hinchamiento, 62
de Pasteur, regulacion, 299
de primer orden, 212
de Stickland, 330
de Stickland positiva y

clostridios, 325f
de terror, 72
oscura de la fotosfntesis,

428
redox fotoquimica, 430

Reactivacion en la oscuridad,
502,509

Recombinacion de DNA,
aspectos de seguridad, 546
de sitio especifico, 512,

514f
de sitio especifico doble,

513
de sitlo especffico 1.10ieo,

513
genica, 511, 512, 522
por conjugacion, 521 f

Reconocimiento, 90
de las endosporas, 79

Redox, discontinuidad de un
lago,589

Reduccion, 243
asimilatoria del sulfato,

345f,346
decimal, tiempo de, 226
del azufre, 350
del sulfato, 345
disimilatoria del nitrato,

339
disimilatoria del sulfato,

346
reaccion de, 404

Reductor, poder, 428
Reductoras de nitratos,

bacterias, 274
de sulfatos, bacterias, 94f,

348f,446
del azufre, bacterias, 274

Reduplicacion
semiconservativa del
DNA,32f

Region attB, 514f
attl,514f
mob,532
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Regia de superficie de
Rubners, 14

Regulacion autogena, 563
enzimatica, mecanismos,

558,564
Relacion superficie/volumen,

14
Rendimiento celular, 394

de un cultivo bacteriano,
216

Renina,386
utilizacion, 387f

Reovirus, 146f
Replicacion continua, 34f

del DNA, 30, 31f
del DNA, mecanismo

semiconservativo, 32
discontinua, 34f

Represion enzimatica, 550
multivalente, 556f
por catabolito, 278, 551,

556f, 557, 560f
por producto final, 550,

554,562f
Represor, 558
Reproducci6n por gemaci6n.

23
Requerimicntos nutricionales

elementales, 193
Resazurina, 203
Reserva, materiales, 73, 425

sintesis, 573f
Resistencia a los fagos, 155
Resolvasa, 515
Respiraci6n aer6bica y

fijacion de nitrogeno,
450f

anaerobica, 4, 337, 361.
399

con oxfgeno, 338f
de carbonatos, 338f, 354
de la glucosa, balance

energetico, 268
de nitratos, 338f, 339, 341.

549
de sulfatos, 338f, 344
del azufre, 338f. 350
del fumarato, 319, 338f,

359
del hierro, 338f
del sustrato y transporte de

protones, 269f
y energfa para la fijacion

de nitrt\geno, 449
y membranas, 260

Respiradores de azufre, I 16,
117
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Respiratoria, cadena, 237
tasa, 285f

Restricci6n, analisis, 539
mapas, 538f

Reticulo endoplasnuitico, 20
Retromutacion, 497
Retrovirus, 146f, 168

cicio de desarrollo, 165
humanos, 516
vectores basados en, 545
y formaci6n de tumores,

164
Reversion, 497
Rhizobium, 94f, 96, 112, 163,

442,445
leguminosarum, 444f
lupini, 444f
melilo/i,444f
phaseoli, 444f
/riFilii, 442, 4441', 450

Rhizophidium pollinis, 176
Rhizopus, 170, 367

arrhiz.llS. 178
nigricans, 178, 179
nit:ricans, cicio biologica,

1801'
nigricans, reproducci6n

sexual, 180
oryzae, 178
rouxii, 178
s/olonifer, 179

Rhodobacler, 94f, 98, 414,
423

sphaeroides, centro de
r~acci6n, 432

transporte de protanes,
436f

Rhodocyclus, 94f, 98, 414
purpureus, 414

Rhadomicrobium, 90, 941',
98, 128f

vannielii, 129, 414, 41 5f
Rhodopila, 94f, 98

glohiFJrmis, 414
Rhodopseudomonas, 941', 98,

III, 414
acidophila, 424
palus/ris, 485
viridis, 419
l'iridis, centro de reacci6n,

431
Rhodospirillulll,94f, 98

fulvum, 413, 414f
molischianum, 413
photometricum, 413
ruhrum, 46, 413, 414f
sphaeroides, 411 I'

Rhoda/orula, 85, 87, 185
Rhytisma acerinum, 187
Ribitol,54
Riboflavina, 241 I', 384
Ribonucleico, acido, 2
Ribosa,bifosfato, 403
Ribosa-5-fosfato, 25 1,283
Ribosomas, 4, 23, 36, 38, 41

bacterianos, 39f
de procariotas, 23

Ribulosa,bifosfato, 79, 396,
398,404

cicio, 403,406, 609
Ribulosa,bifosfato

carboxilasa, 22, 79, 398,
403,415

Ribulosa-5-fosfato, 25 I
Ribulosa-fosfato-carboxilasa,

396,404f
Ribulosa-monofosfato, cicio

de la tijacion de
aldehido, 476, 477f

Rickeusia, 98
pfOwazekii, 130, 131
/yphi, 131

Rickettsias, 98, 130
Rifampicina, 43
Rinovirus, 167
Ristocetina, 382
Rizobios, 449, 450

simbiosis, 441
y leguminosas, 21

Rizosfera, 447, 596
RNA,2

constituci6n, 39
vfrico, replicaci6n, 43

RNA-polimerasa, 39, 43
DNA dependiente, 115,

225,559
RNAm, 39,40

traduccion, 40
RNAr, 20, 90, 91, 93f

16S, 91, 92, 93f
regulacion de la sfntesis,

564
RNAt, 20, 40

regulaci6n de la sintesis,
564

Rocas ferruginosas
bandeadas, 6

graniticas, 604
Rodopina, 421
Rodopinal, 421
Rodospirilaceas, 134, 413,

423,424
caracteristicas, 410f
distribucion, 425

transporte fotosintetico de
electrones, 432

Roidenona, 42 I
Rojas alfa, bacterias, 92

bacterias, 78, 93f
bacterias, arbol

genealogico, 94f
baeterias, fotorreacci6n, 431
beta, bacterias, 92
del azufre, bacterias, 134,

409, 41 If, 446
del azufre y aguas

someras, 426f
delta, bacterias, 92
fotosintetieas, baeterias,

48f
fototrofas, bacterias, 46,

72,92
gamma, baeterias, 92
sin azufre, hacterias, 134,

409, 411f, 446
sin azufre, baeterias y

oscuridad, 424
Rojo congo, 61

de metilo, prueba del, 316,
317

Rotenona, 267
Rubners, regia de superfieie,

14
Rumiantes, transformaciones

microbianas en el
estomago, 458f

Ruminococcus, 96, 99, 327
alhus, 295, 331

Ruminohepatico, cicio, 460

s

Sacarosa, 62, 246f
Saccharomyces cerel'isiae,

183f, 184f, 185, 295,
296,300

rouxii, 198
Saculo de mureina, 52
Salazon, 232
Salitre, 390
Salmonella, 74, 97,114,134

caraeterfsticas,314f
cspecies, 59
I'aratyphi, formas

coloniales, 59f
/yphimurium, 59, 315, 519
typhimurium,

polisacaridos, 60
Salvarsan, 122
Sanger, metodo desoxi, 540f
Saprolegnia, 176



cicio biol6gico, 177f
diplania, 178
reproducci6n sexual, 178

Saprospira, 97, 124f
Iirandis, I24

Sarampi6n, 144, 146f
Sarcina, 23, 85[, 96, 99

Qurcmfiaca, 99
flava,99
lurea,99
ventriculi, 51, 64f, 99,

197,301
Sarcoma, I46f, 166

de Rous, virus, 164
Sarcornicetaceas, 183
Sarna de 1a patata, 395
Sarro dental, 122
Scarpie, 167
Schizosaccharomyces, 170
Sclerotinia scleratiarum, 187
Secuencias anapler6ticas. 238

del DNA, homologia, 36
firma, 92

Sedimentos, zonas
anaer6bicas, 295

Sedoheptulosa-I,7-
bifosfatasa, 476

Segregaci6n nuclear, 504
Selenocisteina, 41 f
Selenomonas, 65, 97, 114,

119
ruminantium, 68f. I 19,

263, 3 I 3, 459, 460
spurigena, 119

Seliberia, 98
Semialdehido del acido

tartr6nico, 278
Semiconservativo,

mecanismo, J1
Semi lias de soja, 12

esterilizaci6n, 231
Semiquinona, 435
Semliki Forest, virus, 146f
Sephadex, 386
Serina, sintesis, 282f

vfa de la, 476, 478f
Scrotransferrina, 290
Serratia, 97, 320

caracterfsticas, 314f
marcescens, 85f, 87, 315

Sesbania, n6duJos, 444f
SFY, 146f
Shepherdia, 445
Shiliella,97, 114

caracterfsticas, 314f
dysenteriaf!, 59

SlDA,167

Sider6foros, 87, 289, 290f
Siembra por agotamicnto,

207f
Sffilis, 122
Snice, yacimientos, 606
Silicio en e1 agua marina, 12f
Silvestre, tipo, 493
Simbiontes de la suja, 442
Simbiosis, 593

antag6nicas, 602
en la panza de los

rumiantes. 597
funciones, 594
intracelular, 21
mutualista, 594
mutualista con vcgetales,

596
mutuahstas <:00 ani males,

597
Simbi6ticas, bacterias, y

fijaci6n de nitr6geno, 441
Simian virus, vease SY40
Simonsiella, 98

crassa, 123f
Simporte, 286
Sinapinol, 469
Sindrome de la

inmunodcficiencia
adquirida, 167

Sfntesis enzimatica,
regulaci6n, 551

proteica, 40, 42f
Sintetasa, 41
Sintrofia, 595
Sintrofismo, 281
Sistema(s) fosfoenol

piruvato:glucosa
fosfotransferasa, 288f

redox y cadena
respiratoria, 265

Soja, n6dulos, 444f
semilias, 12
simbiontes, 442

Soluci6n madre de
oligoelementos, 194f

nutritiva, 194f
vitamfnica, 194f

Sonda de DNA, 14
gem\tica, 544

Sordaria jimicola, 186
Sor6foro, 174
SOS, reparaci6n, 509
Sphaerotheca mors-uvae. 186
Sphaerotilus, 97

natalls, 63, 77, 112,113,
592

Spirillum, 65, 97, 134,394
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volutans, 76, 117
Spirochaeta, 97, 121

plicatilis,122
zuelzerae, 121

Spiroliyra, 72
Spiroplasma, 98, 132, 134

citri, 134
Spirulilla, 98, 124f, 136
Sl'oroiJolomyces, 189f

salmonicolor, 87, 190
Sporocytophllga, 84, 97, 125,

126, l27f, 457, 462
nl\'Xococcoides, 461

Sporolactobacillus, 79
inulinus, 302, 310

Sporosarcina, 79
ureae, 109, 489

Staphylococcus, 96, 99, 231
lIureus, 53, 57f

Starters de lactobacilos, 310
mesOfilos, 309
term6filos, 309

Stibiohacfer senarmontii, 397
Stickland positiva, reacci6n,

325f, J30
Stigmatella,97, 126f
Streptobacillus moniliformis,

134
Streptococcus, 96, 98, 100,

304, 305f, 466
bovis,304
cremoris, 309
lactis, 263, 303, 309
mutans, 62. 63
pneumoniae,

transformaci6n, 517f
salivarius, 62, 63
salivarius thermophilus,

309
thermophilus, 310

Streptomyces, 54, 96, 105,
106f, l07f, 387f, 468

aureolaciens, 105, 382
jiwiiae,374
griseus, 105, 381, 469
griseus. degradaci6n de la

glucosa, 254f
l'enezuelae, 105

Streptosporangium, 96, 105,
106f,108

Streptothrix, 97
Sublimado akoh6lico, 231
Succinato, 224f, 238, 318f,

319
formaci6n, 358, 359f

Succinalo-deshidrogenasa.
224, 225, 256, 257f, 258
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Succinato-quinasa, 257f
Succinato-tinquinasa. 257
Succinil-CoA, 257. 312
Succinivihrio, 97, 114. 119
Suelo(sj, bacterias del. 104

basicos, 474
capas impermeables

arcillosas, 486
flora aut6ctona. 102
minerales. 474
pobres, colonizaci6n. 447
ricos en humus. 474

Suero antisifilis. 121
Sulfanilamida, 224
Sulfato. bacterias reductoras,

605
caleico. dep6sitos, 605
fermentaci6n sin. 347
reducci6n, 337, 343. 345
reduccion asimilatoria.

II f. 345f, 346
reduccion disimilatoria,

346
respiraci6n, 3381. 344

Sulfhidrico. 10
formaci6n. 343
oxidaci6n. 588

Sulfito de hidr6geno, 297
reducci6n, 261. 346

Sulfito-reductasa, 343. 345f.
346

Sulfoferrieas, proteinas. 260
Sulfoferrico, centro. 432
Sulfogenicas, baeterias, 291
Sulfolohus.97. 199.394,398

acidoealdarius. 116, 199.
397

aeidocaldarius, pH, 395f
Sulfonamida. 131
Sulfuro de hidr6geno, 396,

426,427
de hidr6geno magm:itieo,

395
de hidr6geno, oxidaci6n,

424
Sulfurogenicas, bacterias. 400
Sumergidos, procesos, 365
Superficie de Rubners. regIa,

14
Superoxidantes, 364
Super6xido-dismutasa. 273
Suplementos, 194
Sustancias, asimilacion, 283

transformaci6n, 373
Sustrato(s), altemaneia, 577

concentraci6n y crecimiento
de eelulas. 220f

curvas de saturaei6n. 285f.
565f

fosforilaci6n, 243. 250
organicos, asimilaci6n, 347
organicos, oxidacion, 347
reconocimiento por el

enzima, 239
SV40, 40, 146f. 149f, 164

forma. 164
transformacion

oncogeniea, 164
Synchytrium endobioticum.

176
SYI/echococcus, 98, 135. 136f

lividus, 137

T

Tactismos, 69
Takadiastasa. 464
Tallo, n6dulos, 445
Talo cenocitico, 176
Tartronato-semialdehfdo-

reduetasa, 278f
Tartronato-semialdehido-

sintasa, 278f
Tasa respiratoria, 15f
Taxias,69
Taxonomia, 90

numerica, 90
Teenica de Hungate, 352

de los hibridomas, 545
Tecnologia genetica, 13
Telofase. 18f
Temperatura y bacterias, 199
Teorfa del oncogen, 166

endosimbi6tica. 21
Tenninador, 40, 559
Tennitas xil6fagas, 455. 598
Termoacid6filas, bacterias,

115,116
Terrnobacterias. 305f
Termoclina de un lago. 589
Term6fi!as, bacterias, 199
Term6filos extremos,

organismos, 199
Termolabiles, sustancias y

esterilizaci6n, 229
TemlOpena pallidum, 121
Termoproteales. 116
Termorresistencia de las

esporas,79
Termotolerancia, 199
Terramicina, 382
Test de Ames. 510, 511f

de difusi6n de placa, 379f
de diluciones seriadas, 379

Testosterona, 402
Tetanos, 332
Tetraciclina. 105, 225. 381 f,

382
Tetrahidrofolato, 224, 241 f
Thermoactinomyces vulgaris,

108,199
Thermococcus, 97, 117
Thermodiscl/s, 97, 117
Thermoplasma. 97

acidophilum. 116
Thermoprotel/s. 97

neutrophilus, 117
tenax, 117

Thermotoga, 93f
Thermlls.96

a'!l/aticus. 199
Thiobacillus, 1If. 79, 94f,

96, 197,272
denitrijicans, 341. 394
denitrificans, pH. 395f,

395f
jerrooxidans. 389f, 394,

397, 398. 604
ferrooxidllns. pH, 395f
ferroo:ridans, rendimiento,

394f
intermedius, 394
intermedius, pH, 395f
neapolitanus, 394f
novellus, 394
novellus, pH, 395f
thiooxidans. 389f, 394,

398,604
thiooxidans. pH, 395f
thioparus, 394
thioparus, pH, 395f

Thiohacterium, 96
Thiocapsa, 94f, 98

pfennigii, 48f, 413, 419
roseopersicina, 413

Thiocystis, 94f, 98
gelatinosa, 41 1f. 413
violacea, 411 f, 413

Thiodictyon, 78, 98. 411 f, 413
elegan,I', 417f

Thiomicrospira, 394, 394
pelophia, pH, 395f

Thiopedia, 98, 413
Thioplaca. 98, 396
Thiosarcina, 98
Thiospirillopsis, 124f

floridana, 124
Thiospirillum, 65, 94f, 98

jenense, 22, 66, 69f, 41 If,
413

Thiothrix, 11f, 77f, 98, 124



ThiovulUIn, 77f, 96, 396
Tiamina,24lf
Tiaminadifosfato, 241 f
Tiempo de generaei6n, 208,

211
Tierra, edad. 6f
Tifus exantematico

endemico, 131
exantem<itico epidemico,

131
exantematico murino, ] 31

Tilaeoides, 21, 137,409,422
gradiente de protones, 437
membranas, 433
polaridad, 433

Timina, 27, 28, 30, 40
Tinci6n de esporas, 79

de Gram, 50
Tinta china, 61
Tiobacilos, III
Tiolasa, 326
Tiometilgalact6sidos, 578
Tiosulfato, 424
Tipos O-antigenicos, 60
L-Tirosina,373
Tirosina, sintesis, 282f
Titulaei6n, 151
TMV, 143, 147
Togavirus, 146f
Torula, 301, 310
Torulopsis, 185
Toxinas BT, 535

de enfermedades humanas,
603f

Tracoma, 131
Traducci6n, 40, 43

clave, 40
codigo,40

Transacetilasa, 56 I
Transaldolasa, 251, 406
Transaldolasa-transcetolasa,

283
Transaminaci6n, 280, 489
Transcetolasa, 251, 405, 476
Transcripci6n, 39, 43
Transcriptasa inversa, 43,

164,165,541
Transduccion, 512, 519

especifica, 5 I9, 520
inespecifica, 519, 519f

Transferencia de calcos, 495f
de grupos, potencial en la,

245
y factor F, 524f, 527

Transformaci6n, 512, 516
oncogenica. 164
posibilidades, 517

Transglucolizaci6n, 463
Transhidrogenasa, 253
Translocaci6n de grupo,

284f, 286, 288
Translocasa. 286
Transportadores electr6nicos,

localizaci6n, 435
Transporte activo, 284f, 286

de electrones, 45
de electrones y

fosforilaci6n, 259
de hierro. 289. 2901'
de iones y memhrana

citoplasmatica, 288f
de nutrientes, 284
de oxigeno, 444
de protones y respiraci6n

del sustrato, 269f
electr6nico respiratorio,

284
inverso de electrones, 272
primario, 284
secundario de membrana,

284
Transposasa, 514
Transposici6n, 514
Transposones, 502, SIS

gigantes, 503, 516
reconocimiento,516f

Trasplantes, 546
Trebol,442

n6dulos, 444f
Tremelales, 190
Treonina, sintesis, 282f
Treonina-desaminasa, 570
Treponema, 97, 121

macrodentium, 122
pallidum, 121, 122
pertenue, 122

Treponemataceas, 122
Trichoderma viride, 387f
Tricomas. 140
Trigliceridos, 75
Trioquinasa, 476
Triosa(s)fosfato, 398. 404,

406,609
deshidrogenasa, 244
isomerasa, 248, 306, 405

Tripletes, 40
desplazamiento, 4981'

Tript6fano, degradaci6n, 553
sfntesis, 282f

Trofofase, 215, 216
Trufas, 187
Tuber, 187
Tuberales, 183
Tuberculosis, 86, 103, 104
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Tubas de fermentaei6n, 316
Tumores. 164

ani males y DNA, 163
benignas, 164
malignos, 164
vegetales, formaci6n, 162
Y retrovirus, 164
y virus, 162

Tundra, 454
Turbidostato, crecirniento en,

221

u

Ubiquinona, 261, 431, 432
UDP-acido muramico

pentapeptido, 57
UDP-azucar, 65
UDP-glucosa, 246f
UHT, leche, 228
Ultravioleta luz, 158, 502
Uncinu/a necator, 186
Uncinulo, forma de, 181
Undecaprenil-difosfato, 56,

65
Undecaprenil-fosfato, 56
Unidad bioqufmica,

principia, 237
Union D-alanil-m-Dpm, 55
UQ, funcion, 241f
Uracilo,40
Urea, degradaei6n. 109
Ureaplasma, 132
Ureasa. 109. 489
Uredinaies, 190
Urocanato, 563
Uroquinasa, 387, 545
Ustilaginales, 190

v

Vacunas, 146f, 545
productores, 545

Vacuolas de gas, 78, 139
Vaina, 63, 137

bacterias can, 97, 112
Valina,382

degradacion, 313
sfntesis, 282f

Valinomicina, 287, 382
Valinomicina-K,382
Vanadio, 449

en el agua marina, 121'
Varicela, 144, 146f, 15 I

simplex, 146f
Vectores basados en

retrovirus, 545



654 Indiee alfabetieo

de clonacion pSUP202,
538f

Vegetal(es), rei no, 4f
virus, 143

Veillo/lella, 96
alcalescens, 100, 263, 311,

313,459
Verbascosa, 60 If
Verdes, bacterias, 78

del azufre, bacterias, 93f,
134,415,426

VelTugas y virus, 145
Vesiculas, 20
Viars) biosintetica de los

acidos grasos, 575
biosinteticas, primer

enzima, 570
biosinteticas ramificadas,

571
biosintcticas ramificadas,

regulacion, 555
de asimilaci6n del

nitrogeno, 28lf
de Entner-Doudoroff, 402,

424
de la 2-ceto-3-desoxi-6

fosfofructoquinasa, 574
de la fosfofructoquinasa,

573
de la fructosa-bifosfato,

311, 324, 424, 574
de la serina, 476, 4nf
degradativa de la Ieucina,

490f
degradativas. regulacion.

553
del acriloil-CoA, 313
deI2-ceto-3-desoxi-6

fosfogluconato, 301
del metilmalonil-CoA,

312f, 360
del 3-oxoadipato, 483f
metab6Jicas hactcrianas, 5
mctab6licas sabre sustrato

de acetato, 277f
metab61icas sabre suslrato

de acido glioxflico,
277f

oxidativa del acetil-CoA,
347

reductiva del acetil-CoA,
334, 347, 356, 608, 609

Vibrio, 24, 94f, 97, 321
cholerae, 67,117,315
fischeri, 322
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Vitreoscilla, 94f, 98, 123f, 124f
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Warburg-Dickens-Horecker,
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Watson y Crick, modelo, 28
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WoUnel/a succinogenes, 263,
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Xilulosa-5-fosfato, 251,293
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Yacimientos de azufre, 348
Yersinia, 97

pestis, 315
Yodinina, 87
Y6gcno,74
Yogur, 309
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Zea mays, 35
Zeaxantina, 137
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Zigosporas, 178
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Zimogenos,
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Zoogloea, 96

ramigera, 63f, 64
Zoosporas, 170

deslizamiento, 177
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