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ciones fuertes, que se llama Cromo-
dinámica Cuántica (QCD). En esta
teoría la partícula mediadora de la
interacción fuerte es el gluón (del
inglés glue, pegar), de forma análo
ga a cómo los electrones interaccio-
nan, que es intercambiando fotones.
La teoría QDC complementa a las
teorías sobre interacción electro

magnética y débil. Las tres interac
ciones se incluyen en el Modelo Es
tándar de la Física de Partículas, la

teoría que explica casi todas las in
teracciones del Universo, con la lla

mativa excepción de la interacción
gravitatoria. La QDC era una teoría
difícil de comprobar, la razón prin
cipal es que las partículas básicas
del modelo: los quarks y los gluones
no existen como partículas libres,
por lo que no pueden ser aceleradas
en un acelerador o detectadas en una

colisión. Pero a pesar de esto, la ve
rificación experimental ha sido im
presionante, sobre todo en el acele
rador LEP del CERN, Laboratorio

Europeo de Física de Partículas.
La Academia sueca explicó su

decisión en un comunicado: "El tra

bajo ha acercado a la Física un paso
más al gran sueño de fomiular una
teoría unificada que incluya la gra
vedad también, una teoría del todo".

Wilczek, uno de los galardona
dos, dijo sobre su descubrimiento:
"No tiene impacto sobre la vida co
tidiana y nunca lo tendrá, pero si in
fluye en nuestra comprensión de la
manera en qué funciona la naturale
za. Esto refuerza la idea general de
que la naturaleza se puede com
prender de forma precisa".

Amalia Williart Torres

Dpio. de Física de los Materiales

Premio Nobel de
Fisiología y Medicina
2004

EL ESPERADO NOBEL

DEL OLFATO

La capacidad de oler es una de
las más asombrosas de la vida. Su

evolución como sentido químico ha
cruzado el reino anima!, desde la

quimiotaxis de los eucariotas unice
lulares al olfato de los vertebrados,

alcanzando cotas de gran sofistica-
ción en ios mamíferos superiores,
que lo han convertido en piedra an
gular de la interrelación con presas,
parejas y depredadores, con todos
los placeres y hostilidades que el en
torno ofrece.

El Premio Nobel de Fisiología o
Medicina 2004 se otorgó el mes de
octubre de dicho año a dos científi

cos estadounidenses por sus descu
brimientos sobre los receptores de
odorantes y la organización del sis
tema olfativo. Sus aportaciones
esenciales desentrañaron gran parte

de los misterios de este sentido. Ha

cía ya meses que se apostaba por la
inminente concesión del «Nobel del

olfato», como lo hubo en su día para
la visión y el oído.

Richard Axel, procedente de la
medicina y Linda Buck, psicóloga
y microbióloga, publicaron en 1991
un artículo clave, elegante y preci
so, en la revista Cell, que arrojó luz
definitiva sobre el mecanismo de la

recepción y transmisión de la infor
mación olfativa. Hay unanimidad
entre la clase investigadora sobre
los indudables méritos de la investi

gación premiada, realizada con in
teligencia y tesón a lo largo de va
rios años, durante los cuales ha

merecido diversos reconocimientos

internacionales. Axel, responsable
del grupo, y Buck, posdoctoral en
su equipo, contaron con la colabo-

Richard Avel (1946).

Linda B. Buck (1947).

ración de otros investigadores de su
laboratorio en la Universidad de

Columbia, aunque el trabajo minu
cioso y exhaustivo de reconoci
miento de los genes que codifican
los receptores olfativos, parte esen
cial de! proyecto, llevaba la ñrma
de Linda Buck.

Identificaron los receptores olfa
tivos como proteínas ancladas en la
membrana ciloplasmática de las
neuronas, con dominios estructura

les que la atraviesan siete veces y
que, ya en el interior de la neurona,
se acoplan a unas ubicuas proteínas
que transmiten la señal recibida.
Con ello, Axel y Buck colmaron un
vacío y abrieron nuevas perspecti
vas en un campo en el que, hasta
entonces, se desconocían los meca

nismos de la recepción de las molé
culas odorantes. Gracias a sus des

cubrimientos, otros investigadores
podían al fin explicar las sorpren
dentes propiedades sensoriales de
las células olfativas.

Pero su trabajo tuvo un alcance
más general, que abarcaba a la bio
logía de forma global, y no sólo a
las ciencias sensoriales. El aspecto
de este de.scubrimiento que valió a
sus autores la notoriedad del premio
científico más valorado fue la cons

tatación de que los receptores son
excepcionalmente numerosos. Más
de mil receptores de odorantes, un
número inaudito si se comparaba
con otros sistemas sensoriales —por
ejemplo, tan sólo hay tres clases de
receptores de color en la relina—.
Esta particularidad hace de los re
ceptores olfativos la mayor familia
de proteínas conocida en los seres
vivos. Y, para fabricar este millar de
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proteínas, el organismo necesita par
tir de la mayor familia de genes en
todo el genoma. Esta noticia causó
sensación en la comunidad investi

gadora y apasionó a numerosos
equipos de biología molecular, atriií-
dos por el nuevo modelo de genética
molecular que se presentaba tras el
descubrimiento de Axel y Buck.

CELL 1991 O LA LOGICA DEL

PROCESAMIENTO SENSORIAL

Hasta 1991 el sistema olfativo era

un gran desconocido. No así otros

sentidos humanos: se sabía que la
visión se basaba en cuatro pigmen
tos, tres para el color (en los conos)

durante la visión fotópica (con luz),
más uno (en los bastones) para la
visión escotópica (con poca luz), y
comprendíamos las propiedades bá
sicas de la audición. El gusto, como
el olfato, también era poco conocido
(ahora se conocen la treintena de ge
nes necesarios para la detección de
los gustos), aunque, por aquel en
tonces, estaban bien establecidas las

modalidades básicas (salado, dulce,
ácido y amargo, a los que es preciso
añadir ahora el umami). Sin embar

go, el conocimiento del olfato se
guía siendo inabordable.
Con su artículo de CeU (1991),

Linda Buck y Richard Axel hicie
ron algo más que descubrir los re
ceptores de los olores. Nos mostra
ron el olfato como un sistema

analítico capaz de detectar los odo
rantes que llegan a la mucosa olfati
va, identificarlos según sus propie
dades estructurales, codificar y
transmitir la información generada
mediante un sistema combinatorio

e integrarla en centros cerebrales de
procesamiento superiores (véase Re
cuadro 1).

Recuadro 1: Primeros sucesos en la percepción de olores.

Los primeros acontecimientos de la olfacción se dan en la cavidad nasal, en un neuroepiteüo especializado donde los odo
rantes interaccionan con receptores específicos de los cilios de las neuronas sensoriales olfativas. La unión de una molécula
odorante a un receptor específico conduce a la inleracción del receptor con una proteína iransductora (G) que requiere ener
gía y que la loma de la rotura de GTP en GDP + Pi.

Esta interacción, y las que se desencadenan a continuación y que implican a segundos mensajeros como el AMP cíclico,
abren canales iónicos en la membrana de la neurona que causan la alteración de su potencial eléctrico.

Tres tipos celulares dominan en este epitelio. las neuronas olfativas sensoriales, las células susientaculares (o de soporte)
y las células básales (células madre que generan neuronas olfativas a lo largo de la vida del individuo).

Las neuronas sensoriales olfativas son bipolares (véase Figura l), con una extensión dendrílica que se proyecta hacia la su
perficie de la mucosa, donde exhibe numerosos cilios especializados que proporcionan una extensa superficie receptiva para
la interacción de los olores con la célula.

En el otro polo de la neurona olfativa, un largo axón la conecta con el bulbo olfativo del cerebro, el primer nivel de pro
cesamiento de la información en el sistema del olfato. También los axones de las neuronas que se encuentran en este bulbo ol
fativo, a su vez, se proyectan hacia regiones subcorticales y corticales del cerebro, donde otro nivel superior de procesamiento
de la información olfativa permite la diferenciación de olores por parte de este órgano.

De hecho, este mecanismo de re

conocimiento es generalizable. Las
neuronas periféricas de los sistemas
nerviosos de vertebrados responden
a estímulos del entorno y transmiten
las señales a centros sensoriales su

periores del cerebro, donde se pro
cesa la información sensorial com

pleja. La descripción de estos
mecanismos por los que los estímu
los del entorno se convierten en in

formación neuronal define la lógi
ca que se halla tras el procesamiento
sensorial, un concepto ampliamente
referido por Axel. Por lógica senso
rial se entiende el sistema por el que
se combina la información a partir
de los receptores sensoriales y se
convierte en percepción. La visión
del color, por ejemplo, alcanzó gra
do lógico en nuestra comprensión
tras ob.servar que la diferenciación

de matices surge de combinar la in
formación de sólo tres clases de fo-

tort'eceplores. Sin embargo, la lógica
básica sobre la que descansa la per
cepción sensorial olfativa seguía
siendo desconocida hasta 1991: si

bien se .sabía que los humanos so
mos capaces de distinguir entre mi
les de olores distintos, poco se había
avanzado en la comprensión de
cómo se alcanza tal especificidad de
reconocimiento de ios olores.

Linda Buck y Richard Axel se
plantearon el problema de la diver
sidad y especificidad en la percep
ción olfativa. Pensaron que la de
tección de odorantes químicamente
distintos provendría de la unión de
ligandos odoríferos, los odorantes,
a receptores específicos situados so
bre las neuronas olfativas, en un

epitelio nasal especializado (véase

Figura 1). Dado que no se habían
identificado estos receptores, resul
taba muy difícil determinar cómo
se conseguía la diferenciación de
los olores. Dos opciones eran posi
bles: que la olfación, como la vi
sión del color, implicara tan sólo a
unos pocos receptores, cada uno de

los cuales interaccionaría con múl

tiples moléculas odorantes, o bien
que el sentido del olfato dependiera
de un gran número de receptores
distintos, cada uno de ellos capaz
de asociarse con un solo odorante

o con un pequeño número de ellos.

En ambos casos, e! cerebro debería

distinguir qué receptores o qué neu
ronas habían sido activados, para
diferenciar distintos estímulos. Para

Axel y Buck resultaba claro que el
conocimiento de los mecanismos

subyacentes a esta percepción de-
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Figura /. Recepción v transmisión ele la señal olfativa. Las neuronas del epitelio olfativo pro
yectan SI4S cilios hacia la cavidad nasal, donde los receptores de superficie interaccionan con
los odorantes. En el polo opuesto de estas neuronas primarias, sus axones alcanzan el htilho
olfativo, en cuvos gloniérulos se transmite la señal desde estas neuronas primarias

a las células nútrales (¡ue enviarán a centros de procesamiento superiores.
Fuente: htip:llc250.columbia.edulc250jiowisymposialhrain_and_mind.html

pendía del aislamiento de los genes
de los receptores, y la caracteriza
ción de sus productos, los recepto
res y la determinación de su diver
sidad, especificidad y patrones de
expresión.

Axel y Buck partían del conoci
miento que numerosos neurotrans-
misores y receptores hormonales

translucían las señales intracelula-

res por activación de las denomina
das proteínas G, descubiertas hacia
1980 por Alfred Gilman, quien
compartió también un Nobel en
1994 con Martin Rodbel! por definir
entre ambos este ubicuo sistema de

transducción de información.

Las proteínas G recibieron su

nombre del hecho de que su función
dependía de la unión al nucleótido
guanina. Los receptores de neuro-
transmisores y homionales que inte-
raccionaban con ellas, y por tanto
les cedían el testigo de su señal, per
tenecían a una gran superfamilia de
receptores de superficie que atravie
san la membrana siete veces (véase

Figura 2).
Ya se imaginaba entonces que en

la ruta de transducción de la señal ol

fativa, es decir, de convexión y trans
misión de la información, se daba la

unión de los odorantes a los recepto
res específicos de superficie, y éstos

Figura 2: Ejemplo de receptor con .siete dominios transmemhrana. En los lazos internos (in
ferior derecha) de la proteína, cercanos al extremo carhúxHo, se da el contacto con las pro

teínas G transductoras.

Fuente: htip:llwww.cumc.coluinh¡a.edidnewslrevie\\ia/vhiveslmedrev_v3nJ_0003.html

Figura 3: Recepción y transducción de la
señal por receptores y .segundos mensajeros.
I: ligando (odorante, neurotransmi.sor. etc.):
2: receptor: 3: proteína G; 4: suhunidad
beta de la proteína G: 5: .subunidad alfa de
la proteína G: 6: guanosina difosfato
(GDP): 7: adenilato ciclasa: 8: membrana
plasmática: 9: guanosina trifosfato (GTP):
10: lado ciloplasmático de la membrana:

11: fósforo inorgánico.
Fuente: htip:lh\-\vw.uc.cllswj.'duíineuro

cienciaslhtmll086.html



activaban también proteínas G espe
cíficas que iniciaban, a continuación,
una cascada de sucesos de señaliza

ción intraceluiar (véase Figura 3),
responsables de la generación de un
potencial de acción propagado a lo
largo del axón sensorial olfativo has
ta el cerebro. Por tanto, Axel y Buck
partieron de la idea de que los recep
tores de odorantes podían también ser
miembros de esta superfamilia de re
ceptores de proteínas.

Para ambos era. por tanto, proba
ble que la detección de olores en la
periferia implicara mecanismos de
señalización compartidos por otros
sistemas hormonales o de neuro-

transmisores, pero el poder de dife
renciación de olores que mostraba
el sistema requeriría un procesa
miento de orden superior, en cen
tros cerebrales.

Tal como plantearon la solución
del problema, se hacía precisa una
estrategia experimental consistente
en clonar y caracterizar los genes de
esta gran familia codificante para
proteínas con siete dominios trans
membrana que se expresaran espe
cíficamente en el epitelio olfativo,
ya que probablemente sus miembros
codificarían los receptores de odo
rantes individuales. Afortunada

mente, Kary Mullís, un controverti
do científico de cabello oxigenado y
fama de surfista, había inventado

cuatro años antes un revolucionario

sistema para copiar infinidad de ve
ces secuencias de nucleótidos par
tiendo de cantidades ínfimas de un

gen o fragmento de éste: la reacción
en cadena de la polimerasa (PCR).
Mullís obtuvo el Nobel por ello en
1993, antes de cumplir 50 años y

dos después de que Buck y Axel en
traran en la historia con su descu

brimiento.

EL TRABAJO DEL NOBEL

En el estudio que les valió, trece
años después de su publicación, el
Premio Nobel de Medicina o Fisio

logía, Buck y Axel se planteaban las
propiedades que debían tener los re
ceptores de odorantes, aislaban ge
nes del epitelio olfativo pertenecien
tes a una familia multigénica que
codificaba receptores con siete do
minios transmembrana, y hallaban
pruebas de que habían, efectiva
mente, identificado los receptores
olfativos. El Recuadro 2 resume la

estrategia experimental que aplica-

Recuadro 2: Estrategia experimental seguida por Axel y Buck para descubrir los receptores de odorantes

El diseño experimenlal que Buck y Axel emplearon para aislar los genes que codificaban los receptores odorantes se ba
saba en tres suposiciones:

— los receptores de odorantes pertenecerían a la supertamilia de receptores que transducen las .señales ¡ntracelulares por aco
plamiento de proteínas O de unión a GTP,

— el gran número de moléculas odorantes eslrucluralmente distintas sugería que los propios receptores deberían exhibir una
diversidad significativa y estaban, por tanto, probablemente codificados por una familia multigénica.

— la expresión de los receptores odorantes debía restringirse al epitelio olfativo.

Para identificar qué moléculas del epitelio olfativo eran similares a otros receptores con siete dominios iransmembrana, los
autores extrajeron ARN del epitelio olfativo, lo copiaron a cADN y lo amplificaron por PCR. Aislaron los productos del ta
maño apropiado, lo sometieron a digestión con enzimas de restricción y. a continuación, comprobaron qué secuencias am
plificadas podían pertenecer a una familia multigénica. Así, identificaron una familia que codificaba receptores con siete do
minios transmembrana y cuya expresión se restringía al epitelio olfativo.

Utilizaron una mezcla de estos productos de PCR como sonda en ensayos de hibridación para ver si su expresión se res
tringía al epitelio olfativo, lo cual confirmaron.
Con todos estos datos en la mano, los investigadores dedujeron que habían identificado una nueva familia multigénica, que

codificaba para proteínas con siete dominios iransmembrana y que podían estar expresándose predominantemente o exclu
sivamente en las neuronas olfativas.

PARTICULARIDADES DE LA

FAMILIA MULTIGÉNICA DE
LOS RECEPTORES

OLFATIVOS

Axel y Buck a.sumieron que el re
pertorio de receptores debería ser
capaz de reflejar toda la gama de
olores detectables. atribuible a una

cantidad de ligandos eslructural-
mente distinto.s cercana a unos diez

mil.

La experiencia previa con otros
vertebrados inferiores había demos

trado que ciertos odorante.s que com
partían características estructurales
similares eran reconocidos por los
mismos receptores. Si esto era tam
bién cierto para los mamíferos se re
ducía considerablemente el número

de receptores necesarios en las neu
ronas olfativas. A pesar de ello, estos
investigadores no dudaron de que la
cantidad mínima de receptores ne

cesarios sería mucho mayor que en
el caso de la visión, por lo que ima
ginaron que estaban buscando una
familia de varios centenares de re

ceptores. al menos en humanos.
En el modelo que dedujeron de

su estudio, había distintas subfami

lias de receptores, cada una de ellas
capaz de unirse a una clase estructu
ral de odorante. Así, dentro de una

subfamilia, las diferencias de se

cuencia serían menores y se restrin-
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girían a un pequeño número de resi
duos, por lo que sus miembros esta
rían encargados de reconocer varia
ciones sutiles entre olores de una

misma clase. Había que considerar,
no obstante, que la activación de
distintos receptores por compuestos
con estructura similar podría dar lu
gar a olores distintos porque la per
cepción dependía del procesamiento
de la información sensorial en nive

les superiores.

EL OLFATO DESDE 1991:

EL MAPA SENSORIAL

Tras la constatación de que en el
sistema olfativo hay cerca de mil
genes que codifican receptores des
tinados a acomodar la gran diversi
dad de estructuras moleculares que
definen el universo de moléculas

odoríferas de nuestro ambiente, se

observó que este principio se con
servaba en prácticamente todas las
especies animales (el gusano posee
tantos genes destinados a este efecto
como el hombre), con lo que se re
solvió la cuestión del reconocimien

to de los olores y de su especifici
dad. De hecho, las estimaciones más

recientes indican que hay 331 genes
funcionales de receptores de olores
en humanos y numerosos pseiuio-
genes que han perdido su función
en el curso de la evolución.

En lo que más se ha avanzado
tras el trabajo de identificación y ló
gica sensorial de Axel y Buck es en
el conocimiento de cómo se procesa
la infomiación en centros superio
res. Se ha visto que cada una de los
10 millones de neuronas .sensoria

les individuales expresa tan sólo uno
de los receptores, por lo que al acti
varse neuronas segregadas en el es
pacio se crea un mapa sensorial en
el cerebro. Así pues, la localización
de los receptores en el epitelio olfa
tivo proporcionó un punto de paiiida
para descubrir cómo el cerebro iden

tifica qué receptores han sido acti
vados por un determinado odorante

y cómo se dibuja el correspondiente
mapa sensorial.
Se sabe desde hace un centenar

de años que la segregación de mo-

Fifiura 4: Mapa cortical de la información
sensoria!.

Fuente: hiip:llc250.cohimhia.edulc250_
now'lsymposialbramjindjnind.himl

dalidades y submodalidades senso
riales es un principio básico de la
organización cortical del cerebro hu
mano (véase Figura 4).
Cada modalidad sensorial se pro

yecta hacia una determinada región
del cortex. Y eso no es todo. Dentro

de cada modalidad sensorial, existe

un mapa interno, en el que el orden
espacial establecido por las proyec
ciones de las neuronas permite defi
nir la cualidad de un estímulo y su
posición en el espacio. Y, lo que es
más importante, este mapa sensorial
cambia con la experiencia, adaptán
dose a las necesidades evolutivas,

ecológicas y experimentales del or
ganismo.

Sin embargo, se ha visto que en
el sistema olfativo el cerebro no car

tografía de forma tradicional la po
sición del estímulo, sino que utiliza
el espacio para definir su cualidad,
según un sistema funcional en el
que olores individuales activan un
grupo de receptores que, a su vez,
activarán una subpoblación de pun
tos en el espacio cerebral y definirán
la cualidad de un olor únicamente

por patrones espaciales de actividad
en el cerebro. En esta representa
ción, que tendrá consecuencias en
el comportamiento de las especies,
un olor puede activar ciertos puntos
y otro distinto activar otra población
de puntos, solapados pero no idénti
cos. Así. se puede dibujar un mapa
de actividad que permite al animal
discernir lo que está oliendo.

El modelo es de una complejidad
creciente, ya que continuamente
abre nuevos interrogantes; ¿cómo es
capaz el organismo de segregar y
analizar separadamente estos pun
tos de actividad e identificíu'los ade

cuadamente? Además, en estos

años, otra reflexión ha venido a

complicar el panorama olfativo: la
percepción que se crea en el cerebro
no sólo reñeja los estímulos senso
riales. sino también el contexto, la

experiencia, la expectación e inclu.so
la emoción. Uno de los modelos

más sugerentes sobre su funciona
miento propone que una combina
ción de señales se transmite a un

único punto de una zona superior
del cerebro, lo cual proporciona una
imagen olfativa refinada, en los de
nominados centros olfativos.

Siguiendo el hilo de e.ste modelo,
en términos de evocación, un deter

minado olor sería análogo a la vi
sión del objeto cuyo recuerdo nos
sugiere. De hecho, los resultados
más recientes sugieren que el si
guiente nivel en el procesamiento
olfativo consiste precisamente en
eso, en una proyección a niveles su
periores del cerebro que fomiarían
un segundo mapa de distinto carác
ter. Allí, los extremos de las neuro

nas no se segregan, sino que se in-
terdigitan, y esta organización
permite la integración, la comuni
cación de estos fragmentos de acti
vidad en el cerebro superior y. tal
vez, su lectura. Estas observaciones

acercan la solución a la cuestión de

cómo sabe el cerebro lo que la nariz
huele, pero queda un problema aún
mayor por resolver: de existir esta
área superior a la que todas las se
ñales se dirijan en último término,
¿cómo se lee la imagen espacial
creada? Éste es el camino que queda
por recorrer, al menos con los datos
de que ahora disponemos.

En cuanto a los cabos sueltos del

modelo de Axel y Buck, hay que
decir que sus trabajos, a pesar de ser
muy valiosos, dejan por resolver el
funcionamiento de los receptores ol
fativos en tanto que sitios de inte
racción molecular. El modelo adole

ce, pues, de algunas limitaciones



que no restan en absoluto importan
cia a los descubrimientos que han
merecido el Nobel del olfato.
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Premio Nobel de

Química 2004

EL MECANISMO DE

DEGRADACIÓN PROTEICA
MEDIADO POR UBICUITINA

Son tres los investigadores que
compartieron el Premio Nobel de
Química el pasado año 2004, Aa-
ron Ciechanover, Abraham

Hershko e Irwin Rose. El motivo:

el descubrimiento del mecanismo de

degradación de proteínas en las cé
lulas mediado por la ubicuitina.
La ubicuitina es una pequeña pro

teína que se une a otras proteínas
que deben ser degradadas en la cé
lula. Estas proteínas quedan marca
das y son entonces conducidas a
unos sistemas denominados proteo-
somas, que actúan como trituradoras
de basura, donde serán convertidas

en cadenas de poco más de cinco
aminoácidos. Por tanto, la unión con

la ubicuitina, que bien podría deno
minarse el "beso de la muerte", sen

tencia a la proteína a ser reconocida
y posteriormente destruida.
La importancia de este descubri

miento reside sobre todo en el hecho

de que se trata de un mecanismo
que permite explicar cómo las célu
las regulan la presencia de determi
nadas proteínas intracelulares de una
manera extremadamente específica,
y ejercen el "control de calidad" so
bre las que se sintetizaron de forma
incorrecta.

Mientras que una gran cantidad
de tiempo y dinero han sido inverti
dos a lo largo de las últimas décadas
en entender cómo la célula controla

la síntesis de determinadas proteí
nas. el proceso inverso, el de degra
dación, había recibido menor aten

ción. Gracias al trabajo de los tres
laureados, que se volcaron en esta
Investigación cuando no constituía
el tema de moda y era difícil prede
cir su importancia, hoy es posible
entender la enorme trascendencia de

la degradación específica y contro
lada de las proteínas.
La degradación de proteínas no

es un proceso indiscriminado sino
tremendamente selectivo, y su con

trol, como veremos, tiene una gran
importancia. Precisamente al rom
per e inutilizar deteiminadas proteí
nas y no otras, se regulan multitud
de procesos cruciales para la célula,
tales como la división celular, la re

paración del DNA, el control de ca
lidad de las proteínas recién sinteti
zadas, etc. Hoy sabemos que
numerosas enfermedades humanas,

entre otras el cáncer cervical y la fi-

brosis quística, se deben a fallos en
el sistema Lfbicuitina-Proteosoma.

Las células eucariólicas, desde le

vaduras a humanos, contienen entre

6000 y 30000 genes que codifican
para proteínas. La mayor parte de
las enzimas que degradan proteínas
no requieren energía para llevar a
cabo este trabajo. Tal es el caso de
la tripsina, responsable de la degra
dación en el intestino delgado de las
proteínas que forman parte de los
alimentos que ingerimos, o de los
lisosomas, orgánulos celulares re
pletos de enzimas, que degradan di
ferentes tipos de moléculas.

Sin embargo, de manera paradó
jica, la proteólisis de la mayoría de
las proteínas intracelulares lleva im
plícito un gasto energético. Y es
precisamente este curioso mecanis
mo de degradación dependiente de
energía, descrito por primera vez
por M. V. Simpson en 1953, el que
supuso la base de la investigación
que más tarde desarrollarían Cie
chanover, Hershko y Rose, por la
cual han visto premiada su trayecto
ria científica el pasado año.
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