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INTRODUCCION.

Al estudio del origen de la vida se le ha dividido en varias etapas
evolutivas, a una de ellas se le conoce como Evolucién Quimica. Esta
elapa abarca la formacién de suslencias bloldgicamente Importantes
previa a la aparicidn de la vida. La sintesis de estas sustanclas se
reallza a partir de precursores progresivamente mds complejos. De esta
manera, se considera la formacién de sustancias con diversos niveles de
complejidad. El nivel més alto de complejidad quimica esté representado
por las moléculas poliméricas, como los polipéptidos o los polinucledtidos.

Las interacciones de estas moléculas poliméricas en el amblente
prebidtico constituyen el preémbulo a la sigulente etopa evolutiva conocida
como Evolucién Frebioldgica.

Debido a la Importancia tan especial que lienen los polipéptidos
en el esludio del origen de la vida y al gran volumen y diversidad
de Informacién de que se dispone en la literalura sobre el tema de
sintesis prebidtica de péplidos; este lrabajo se ha orlentado hacla la
recopllacién, organlzqclén y evaluacién de tal conocimiento, procurando
abarcar la mayor diversidad posible de informacidn.

El capltulo primero contiene una revisién panorémica de la teorfa de
la evoluciéa quimica.

En el capftulo segundo se trata en forma general el tema de lo
evolucién prebioldgica. Se parte de una definicidn operativa de vida para
plantear las propledades de autoorganizacidn, reproduccidn y evolucidn
que en conjunto se les da el nombre de orden bloldgico. Se Introducen las
dos teorias generales que conceden importancia diferente a la parlicipacién
de los polipéptlidos y de los polinucledtidos en la aparicién del orden
bioléglco.



En el capitulo tercero se plantea la problemdtica del ordenamiento
de las secuencias de aminodcidos en los polipéptidos.

En el capilulo cuarto se desarrollan los modelos de sintesis prebidtica
de péptidos. Estos difieren por el sistema de reaccidn, en lo concerniente
al tipo de precursores, al nimero de fases Involucradas y a la fuente de e-
nergia. Se plantean modelos en los que los precursores de los polipéptidos
prebidticos fueron sustancias diferentes a los aminodcidos. También se
plantean sistemas homogéneos, ya sea en condiciones anhidras o en
solucién acuosa. Este Ultimo caso incluye sistemas de aminodcidos libres,
de sintesis por reacciones acopladas y de aminodcidos activados. Los
modelos de sistemas helterogéneos implicon la presencia de una fase
sélida, arcillas principalmente. Sin embargo, varian en algunos aspectos,
como es el someterlos a condiciones fluctuantes de humedad y de
temperatura o por la inclusion de moléculas de ARN.

En el capitulo quinto, y Ultimo, se evalia la importancia de cada
uno de estos modelos en el estudio del origen de la vida. Fara esto
se toman en cuente dos aspectos: primero, la posibilidad de que los
polipéptidos hublesen participado en eventos prebidlicos y, segundo,
el tipo de 'reoccién efectuada, considerdndolo como un posible sistema
precursor de la biosintesis de proteinas. Finalmente, se hacen algunas
consideraciones sobre el aporte energélico Indispensable para que se

hayan dado los procesos y fendmenos prebidticos.
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CAPITULO 1
TEORIA DE LA EVOLUCION QUIMICA.

Luego de que el biblogo alemédn Ernst Haeckel expusiera sus ideas en 1865
acerca de la posibilidad de abordar cientfficamente el problema del origen de la
vida, no fue si no haste la década de 1920 cuando se inicié la ere moderna en este
campo de estudio con la publicacién de los primeros escfitos de Oparin y Haldane
en los que expusieron sus conceptos sobre el origen de la vida. Posteriormente a
estas publicaciones tuvieron que pasar treinta afios para que se llevaran a cabo los
primeros experimentos quimicos de simulacién prebiética.

La idea central expﬁesta por Haeckel y retomada por Oparin y Haldane es la
aparicién de la vida como un proceso de autoorganizacién de la materia que incluye
la formacién esponténea de compuestos biolégicamente importantes a partir de
precursores inorgénicos (Dose, 1984).

El campo de estudio que abarca todos los experimentos que se han realizado
desde los afios cincuenta como continuidad de las publicaciones de Oparin y Hal-
dane, en los que se demuestra la formacién de moléculas biolégicas en la tierra
primitiva, es al que se refiere el titulo de Evolucién Quimica (Negrén—Mendoza.,v
1986).

Acorde con las ideas contemporéneas, la aparicién de la vida sobre la Tierra
fue precedida por un proceso en el cual los compuestos del carbono se hicieron

"més complejos y por la formacién, a partir de eilos, de sistemas polimoleculares.
Es posible desglosar este proceso en varias etapas (Oparin, 1972):
- aparicién de hidrocarburos y cianamides, con sus derivados inmediatos,
en el espacio interestelar y durante la formacién de la Tierra y el subse-
cuente desarrollo de la corteza, atmoésfera e hidrésfera
- conversién, sobre la superficie terrestre, de los compuestos orgénicos

iniciales en otros més complejos (monémeros y polimeros), aparicién de
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la sopa primitiva

- la aparicién, en esta sopa, de sistemas abiertos polimoleculares capaces
de interactuar mutuamente con el medio y de crecer y multiplicarse con
base en esa interaccién (aparicién de los probiontes), y

~ 'la posterior evolucién de los probiontes, el desarrollo de un metabolismo
més perfeccionado, terminacién de estructuras moleculares y supramole-
culares con base en la seleccién prebiolégica (aparicién de los organismos

" primordiales).

La aparicién de los compuestos orgénicos ocurrié en tiempos anteriores a la
formacién del sistema solar, hace aproximadamente 4500 millones de afios, como
resultado de la formacién de nicleos de C, Ny O por reacciones nucleares estelares.
Le formacién de los ndcleos més pesados que el Fe se lleve acabo durante el proceso
de destruccién de las estrellas, es por esto que no pudieron haber participado en la
constitucién de las estrellas y de sistemas planetarios sino hasta que aparecieran las
estrellas de segunda generacién, como es el caso del Sol y de su sistema planetario.

Los compuestos de carbono e hidrégenc estdn dispersos ampliamente por el
Universo, estén presentes tanto en la auperﬁcié de las estrellas como en las nubes
de material ‘interestelar. Evidencias de esto se pueden obtener del anélisis de'
los espectros de material interestelar y de cometas. También se ha comprobado
que en la composicién de ciertos meteoritos, los llameados condrites carbonosas,

_estdn presentes no sélo los compuestos simples de carbono e hidrégeno sino sus
derivados complicados, diferentes substancias orgénicas que pueden ser formadas

por caminos independientes de la vida.

ESPACIO CONDRITAS
INTERESTELAR COMETAS CARBONOSAS
HIDROCARBUROS
cH,Ch' CH, HC,, c.c*,cn,cnt, Compuestos ali-

c..c f&ticos,alicfcli~
HCZH,HC2CH3 2'3 cos y aromiticos

c, a Cyo!



ALCOHOLES
OH, 1,0, CH 0K, 0,0H,0H* ,H,0,  H,0,alcoholes

+ (c, ac,)
CZHSOH H20 1 4

ALDEHIDOS Y CETONAS

HCO,HCO+,H2CO, C,CO,CO+,HCO Aldehfdos y ceto-
nas (€, a C.) H.CO
CH,CHO 52
ACIDOS Y DERIVADOS
€0,€40,CH,=C=0, ¢,0,c0",co} €03,€0,,C0, 4cidos
mono y dicarboxf{-
HCO,H , HCO,CHy lices (C, a Cg
AMINAS Y DERIVADOS
NH,,CH,NH,CH,NH., NH,NH' ,NH.,NH,, AminoScidos,aminas
3'+"2 32 213
+ (Cl a C4),NH3.
NH,CHO, NH,CN, HNCO ¥, N-heterociclos
NITRILOS
CN, HCN, HNC, NH,CN, cN,ontHen,
C,CN, CH ,sCHCN, CHyCN
CH,CN, CHyCZCCN,
C,H CN, H(CEC) CN
MISCELANEA
HZ,H2CS,CS,SO,OCS, H,CS,S,SZ,HZS‘, Heterociclos con
metales oys

HZS,SOZ,NS,SIO,
+
NZH ,C8306H3
Tomado de Ferris (1984)

Todo ello indica que la evolucién de los compuestos constituidos por carbono e
hidrégeno, su conversién a materiales orgénicos més complejos, pudo haber comen-
zado mucho antes de la formacién de la Tierra. Esta conversién se pudo llevar a

.cabo en las nubes interestelares de polvo y geses bajo la influencia de la radiacién
ultravioleta y de los rayos césmicos. De esta forma, la Tierra pudo haber obtenido
ciertas cantidades de materia orgénica ya en tiempos de su formacién como des-
pués a través de meteoritos o materiales de cometas que atravesaron la atmésfera

y cayeron a tierra. Sin embargo, esto es controvertible debido a la dificultad de



discﬁtir esta idea, principalmente porque el proceso de formacién de la Tierra es
un asunto sometido también a discusién y del que depende el poder hacer ase-
veraciones relativas a la cantidad de materia orgénica extraterrestre que se pudo
incorporar al planeta. |

Sin embargo, la masa principal de la substancia orgénica participante en el
desarrollo de la vida parece haber sido originada endogénicamente en la Tierra,
posteriormente a la formacién de la corteza terrestre, de la hidrésfera y de la
atmésfera secundaria. Desde este punto de vista, toman mucho interés los intentos
que se hacen por reproducir en el laboratorio las reacciones que pudieron dar origen
a estos compuestos en el perfodo prebiético de la Tierra.

No ‘se conoce que las moléculas de aminodcidos, azicares, purinas y piri-
midinas, que constituyen los pilares estructurales de la mayorfa de las moléculas
orgénicas més grandes, se formen en la actualidad fuera de los seres vivos. No obs-
tante, hace tiempo que algunos de estos compuestos se sintetizan artiﬁcialmenfe
a partir de compuestos orgénicos sencillos, que a su vez pueden ser el resultado
de reacciones inorgénicas. Muchas de estas moléculas biolégicas se han log;ado
sintetizar en el laboratorio en condiciones que se acercan posiblemente a les de la

tierra primitiva; estas sintesis se denominan prebidticas.
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Se ha descubierto que varias de las fuentes de energfa disponibles en la tierra
primitive activan lo suficiente a los componentes de su atmésfera como pafa.
generar moléculas orgénicas. Algunas fuentes de energfa en valores promedio cal-

culados sobre la superficie de la Tierra son actualmente:

FUENTE cal/en’  afo

RADIACION SOLAK 26,000, 00
LUZ ULTRAVIOLETA u, 0006
DESCARGAS ELLECTRICAS .00
ONDAS DE  CHOQUE 1.10
RADIOACTIVIDAD 0.80°
ACCION  VOLCANICA RE
RADIACION COSMICA 0.001%

(Miller y Orgel, 1974).

El hecho de que materia orgénica de importancia biolégica haya sido en-
contrada repetidamente en experimentos que simulan las céndiciones de la tierra
primitiva, en meteoritos y en el espacio interestelar, apoya abiertamente la posibi-
lidad de que se trate de productos de la evolucién quimica ubicuos y relativamente
estables formados por rutas reactivas energéticamente favorecidas. De este modo
las biomoléculas bésicas que hoy conocemos pueden constituir los productos de la
evolucién quimica no sélo en la Tierra, sino en cualquier otro lugar en el Universo

en que existan las condiciones adecuadas.

Una vez formadas las moléculas bésicas de los organismos vivos por sfntesis
abiética, la etapa siguiente en su evolucién qufmica tiene que haber consistido
«n la formacién de moléculas poliméricas, tales como los polipéptides y polinu-
cle6tidos. Pero los enlaces covalentes entre los monémeros se forman por reac-
ciones de condensacién que implican la eliminacién de una molécula de agua por
cada enlace formado. Es por esto que los enlaces peptidicos y las uniones ¢s-
ter son termodindmicamente inestables en sistemas acuosos diluidos, y tienden a

hidrolizarse.

Como estos polimeros se forman a partir de soluciones muy concentradas, se
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ha.ﬂ sugerido verios mecanismos posibles de concentracién.

La evaporacién o la congelacién de cuerpos de agua puede dar lugar a un
notable incremento en la concentracién de las substancias disueltas ¥ provocar
con el tiempo su precipitacién. Se ha propuesto también que la adsorcién sobre
superficies minerales puéde aumentar la concentracién de monémeros y favorecer
con esto su condensacién a polimeros (Miller y Orgel, 1974).

Debido a que las células de nuestros dfas utilizan a un agente qufmico con-
densante, el grupo fosfato del ATP, para ilevar a cabo reacciones de condensacién
deshidratante, se ha considerado la posibilidad de que en la sintesis prebiética
de los primeros nucleétidos, polinucleétidos, polipéptidos y lipidos intervinieran
agentes qufmicos de condensacién, aunque no necesariamente los fosfatos.

La substancias formadas de esa manera sobre la superficie terrestre podrfan
experimentar una degradacién secundaria bajo la accién de factores tales como
la radiacién ultravioleta. Pero una porcién importante podrfa escapar a dicha
influencia como resultado de la migracién de las moléculas desde la superficie hasta
regiones més profundas en el mar, o por adsorcién en particula sélidas. De esta
fbrma, en la hidrésfera,varias substancies orgénicas se pudieron haber acumulado
formando unpa solucién acuosa compleja a la cual se le acostumbra llamar la sopa
primitiva.

En el proceso de evolucién de la materia antes de la aparicién de los organis-
mos vivos fue necesaria la formacién dentro de la sopa primitiva de estructuras més
simples que lbs geres vivos, sistemas abiertos multimoleculares que, como resultado
de una evolucién gradual, pudieran ser los predecesores de todos los seres vivientes
actuales.

No sélo es posible imaginar dichos sistemas iniciales de la evolucién pre-
biolégica, sino que también se pueden generar modelos experimentales como las

vesfculas de Goldacre, las microesférulds de Fox, los coacervados de Bungenberg
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de Jong y los de Oparin, los liposomas y muchos otros (Fox, 1976).

En la evolucién posterior de estos sistemss fue importante que interactuaran
con el medio circundante como sistemas abiertos y que su estabilidad no significara
un caracter estdtico sino uno estecionario dindmico.

Bajo las condiciones de la sopa primitiva, la formacién de estos sistemas se
pudo haber llevedo a cabo a través de la combinacién de miltiples sustancias,
principalmente aquellas con propiedades anfifilicas (Deamer y Oré, 1980). Estos
sistemas estarian separados de la solucién circundante por una superficie clara y
definida capaz de seleccionar varias substancias de la sopa primitiva e introducir-
las al sistema, asi como de transferir a la solucién externa los productos de las
reacciones quimicas ocurridas dentro de los complejos.

En estos eventos, la rapidez de crecimiento de los sistemas estaba directa-
mente relacionads con la organizacion individual, y regulada fundamentalmente
por principios dinAmicos como el intercambio de materiales y catalizadores con el
medio y el caracter de las reacciones que se llevaban a cabo dentro de ellos. Desde
este punto de vista, algunos sistemas polimoleculares estaban mds organizados
que otros. La aparicién de ios proceso de ia i)rotoseleccién naturai daria base a
la evolucién posterior de los sistemas que originarian a los primeros seres vivos

(Oparin, 1974).



CAPITULO 2
ORDEN BIOLOGICO.

El entendimiento que del mundo biolégico intenta hacer la ciencia actual in-
cluye también la forma de aparicién de las primeras formas vivientes sobre nuestro
planeta.

El interés por explicarse el origen de los organismos vivos tiene ya un largo
recorrido en la historia del pensamiento humano. Sin embargo, la perspectiva
conceptual con la que ha sido abordado el problema ha ido transforméndose con-
juntamente con la comprensién que de los organismos vivos se ha tenido (Olea,
1987).

Las cosmogonfas de los filésofos griegos y romanos explicaban en algunos
casos el origen particular de cada uno de los organismos vivientes como entidades
independientes e inconexas unas de otras (Olea, 1987). La ciencia @ctual trabaja
sobre un tema totalmente diferente: la explicacién del origen de un fenémeno
integral llamado vida. No obstante que el interés er ambos casos es el mismo, el
enfoque es otro.

El centro de atenciéh en el estudio sobre el origen de la vida lo constituyen los
organismos vivos tal y como los concebimos hoy t;n dia, concepcién que abarca sus
propiedades generales e integrales que los unen a todos ellos como manifestaciones
diverses del mismo fenémeno. Son estas caracteristicas generales e integrales las
que les vamos a nombrar el orden biolégico, al que podemos establecer simple-
mente con formular una definicién del ser vivo: es un sistema dindmico de materia
y energfa que se autoorganiza, reproduce y evoluciona por mecanismos propios
(Nicolis y Prigogine, 1977).

Se entliende por autoorganizacién a la distribucién heterogéneal de materia
debida a las reacciones qufmicas que estdn involucradas en procesos de retroali-

mentacién y que conducen a la formacién de sistemas complejos que asocian gran
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cantidad de subunidades interactuantes (Nicolis y Prigogine, 1977).

El orden biolégico se extiende en el espacio, estructural y funcionalmente en
forma de las entidades discretas que constituyen los organismos, y en el tiempo, en
forma de le historia evolutiva de las series de organismos que han existido desde
los tiempos de la aparicién de los ancestros universales hasta el presente.

El problema mayor que enfrenta el estudio del origen de la vida. es definir la
unidad bésica a partir de la cual se propagé y asignarle a esta las caracteristicas
del orden biolégico.

No obstante el hecho de que los organismos actuales nos pueden dar cierta luz
al tratar de vislumbrar en el origen del orden biolégico, no parece atinado pensar
que las formas vivientes primigenias tuvieron el nivel de organizacién que obser-
vamos en los organismos que nos son contemporéneos, por més sencillos que nos
puedan parecer (Lahav, 1985). Sin embargo, lo que es previsible es que las carac-
teristicas con que definimos el orden biol6gico hubieran aparecido secuencialmente
como propiedades de distintos niveles de organizacién.

De las caracterfsticas que constituyen al orden biolégico la primera que debid

de haber surgido es la de la autoorganizacién, ;:s decir, los esbozos de organismos
vivientes fueron primero entidades fisicas ordenadas estructural y funcionalmente.
La propiedad de la reproduccién debié de haber aparecido posteriormente cuando
tales entidades fisicas pudieran regenerarse a partir de sf mismas. El proceso de
.evolucién biolégica, tal cual lo conocemos, es una consecuencia de la reproduccién,
por lo tanto no pudo haber aparecido sino hasta que el organismo viviente primi-
genio se conformara como unidad evolutiva minima, la cual debe de incorporar en
su funcionamiento un mecanismo de memoria (Jacob, 1870).

Atn cuando el proceso del origen de la vida y la posterior evolucién de ella
son una autoorganizacién cont{nua, podemos considerar a esta dltima dividida en

dos fases sucesivas: la autoorganizacién prebiolégica, antes, y la autoorganizacién
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biolégica, después de la aparicién de la unidad evolutiva mfnima.

Sin embargo, aunque la autoorganizacién prebiolégica es un antecedente de
la biolégica, proceden de manera diferente: en la autoorganizacién prebiolégica
ocurre una distribucién heterogénea de materia como respuesta a un flujo de ener-
gfa a través de un sistema actualmente indeterminado; mientras que en la autoor-
ganizacién biolégica aparecen niveles superiores de organizacién como resultado

del proceso evolutivo basado en un sistema de memoria.

El problema més grande para el entendimiento de la autoorganizacién pre-
biolégica, es el desconocimiento de las condiciones energéticas necesarias que hi-
cieron posible el que se llevara a cabo, ademés de que se ignora el mecanismo
por el cual ocurre el aumento en complejidad. En dicha etapa de autoorgani-
zacién se debe lograr la interrelacién en forma de autocatilisis de segundo orden,
es decir, como sistema cibernético de retroalimentacién, entre la replicacién de
los &cidos nucleicos y la sintesis de proteinas. Esa interrelacién es la base del
sistema de memoria mencionado lineas arriba, interaccién que asocia & dos pro-
cesos dindmicos de sintesis y que es el fundamento del desarrollo de la catilisis

enzimética y la codificacién genética.

CATALISIS ENZIMATICA

REPLICACION SINTESIS
DE ACIDOS DE
NUCLEICOS PEPTIDOS

CODIFICAC GENETICA

De las preguntas que reciben respuestas més variadas en las teorfas sobre el
origen de la vide son las que se refieren al orden en el que aparece el nivel de
organizacién celular con respecto a la reproduccién y el de esta 1ltima en relacién

al proceso de replicacién de polinucleétidos, Las incégnitas son si la estructura
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celular es un antecedente o una consecuencia de la reproduccién, y si esta dltima
depende de la replicacién.

Algunas teorfas proponen que la estructura celular aparecié antes que los
fenémenos de reproduccién y replicacién como consecuencia de que los polipéptidos
aparecieran antes que los polinucleétidos (Oparin y Gladilin, 1980; Fox,1978).
Otras teorfas sugieren que la replicacién antecedié a la reproduccién y a la estruc-
tura celular (Eigen y col., 1981; Cairn-Smith, 1982), y que esta dltima también
pudo preceder a la reproduccién (Lazcano, 1986).

Otra fuente de opiniones diversas resulta de la interpretacién que se le da
al proceso de evolucién biolégica. Para algunos autores basta con que aparezca
la replicacién de polinucleétidos y alguna ventaja selectiva de las moléculas en
un ambiente dado, de manera que implica una perspectiva genetista; para otros
la evolucién es una capacidad que podemos esperar de un sistema energético de
reacciones quimicas relacionadas, en una perspectiva metabélica.

La manera més habitual con que se expresa este problema es concretarlo en
la pregunta jqué fué primero, las protefnas o los dcidos nucleicos?

La importancia de.esta pregunta ez gue trasciende al dmbito de la unidad
evolutiva mfnima, debido a que ésta, como antecesora de las formas vivas actuales,
debié de haber participado del mecanismo de memoria basado en la interaccién
entre los procesos de replicacién de polinucleétidos y de sintesis de polipéptidos.

- El mecaﬁismo de la. evolucién biolégica tiene un componente de permanencia
y otro de variacién, se expresan ambos en una unidad evolutiva, la cual debe poseer
tres caracter(sticas bésicas (Soberén, 1988):

- de duplicarse, es decir, la capacidad de producir copias de sf mismo

- variabilidad fenotfpica, las copias del duplicador no deben ser idénticas,

y

- la variabilidad fenotfpica debe ser heredable.
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Presentar variacién fenotfpica heredable es una condicién necesaria para con-
siderar & un duplicador como unidad evolutiva.

No todas las teorfas del origen de la vida coinciden, cuando consideran el ori-
gen de la interrelaci6n entre protefnas y 4cidos nucleicos, al otorgar la importancia
relativa que cada uno de los dos componentes pudo haber tenido al iniciarse la
interrelacién. Por un lado, algunas teorfas resaltan la capacidad catalftica de las
prote{nas, por el otro, se hace hincapié en la importancia de la replicacién de los
écidos nucleicos como antecedente para el establecimiento de la interaccién con
las protefnas. A pesar de sus diferencias, ambos tipos de teorfas coinciden en

otorgarle a sus modelos capacidad evolutiva.

Ferspectiva metabdlica.

Por perspectiva metabélica entenderemos a todas aquellas interpretaciones
del origen de la vida en que se considera que el aparato genético emergié, no
como la forma més simple y primitiva de un organismo, sino como un desarrollo
posterior, después del establecimiento de un sistema metabblico complejo. Esta
interpretacién ve a los -primeros seres vivos como a sistemas pregenéticos con
capacidad de evolucionar.

“uan

Esta interpretacién incluye aseveraciones como la de Hanson (1966):
sistema viviente es cualquier grupo de sistemas quimicos en el cual la energfa
"libre que se desprende como subproducto de unas reacciones, es empleada por
otras”. Considera que el sistema de este tipo mdés simple es el autocatalitico, en
el que los productos de las reacciones catalizan las reacciones que les dan origen.
Otro sistema més coxhplejo es el de la autocatdlisis por reflexién, en el cual, el
producto de una serie de reacciones cataliza alguna de las reacciones precedentes.

En estos modelos la evolucién del sistema procederfa mediante la seleccién de los

diversos ciclos de autocatdlisis segin la eflciencia con la que generen productos
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catalfticamente activos (Allen, 1957).

Sin embargo, & pesar de lo 16gico que parece esta interpretacién, el cofnpo—
nente de permanencia en el proceso, es decir, su estabilidad, dista mucho de un
mecanismo de memoria, aunque: “todo lo que es necesario para que la seleccién
natural opere es que haya una herencia desde un organismo hacia su progenie de
constituyentes quimicos. Es suficiente con transmitir una poblacién de moléculas
capaces de continuar con su propio patrén de metabolismo”, segtin Dyson (1985),
quien afirma ademds que la tolerancia al error es el requerimiento primario para
un modelo de poblacién molecular.

En esta interpretacién metabélica queda implicita la posibilidad de almacenar
cierta informacién en una poblacién de enzimas que catalizan mutuamente su
sintesis.

Este planteamiento se asemeja al de Oparin, quien propone que por protose-
leccién natural de probiontes, es decir, sistemas polimoleculares con una poblacién
molecular interior que lleva a cabo un metabolismo rudimentario sostenido por las
propiedades cataliticas de algunos péptidos, habrfa un aumento en complejidad
hasta llegar a la aparicién de un sistema genético, es decir, la aparicién de un
sistema de control de la polimerizacién de aminbécidos (Operin, 1972; Oparin y

Gladilin, 1980).

Perspectiva genetista.
~ El argumento central en esta interpretacién genetista del origen de la vida,
gira en torno a la afirmacién de que la esencia de la vida subyace en la capacidad
que para evoiucionar le confiere el gen en virtud de sus propiedades de duplicar y
de multiplicar sus variaciones (Hanson, 1968).
En la discusién moderna del origen de la vida a menudo se ha considerado

que éste es lo mismo que el origen de la replicacién.
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La teorfa de Eigen (1981) tiene como principio el que la idea darwiniana se
aplica a la evolucién muy por debajo del nivel de organismo y afirma que sélo las
moléculas autorreplicadoras que conserven informacién son capaces de evolucionar.
La evolucién la concibe como una acumulacién de informacién en las secuencias de
ARN, que genera a lo largo de tal proceso evolutivo varias crisis de informacién,
es decir, umbrales de error en la replicacién de moléculas de ARN. Se inicia con
la aparicién de cadenas de ARN capaces de autorreplicarse en forma estable; esta
capacidad se considera un proceso competitivo. De este dltimo se seleccionarfa la
secuencia con la combinacién més favorable de fidelidad de copiado, estabilidad
y rapidez de replicacién, y a la que le da el nombre de secuencia maestra. A la
poblacién de secuencias que varfan a partir de la maestra le confiere el nombre de
cuasiespecie.

La primera crisis de informacién se resuelve con la aparicién de un sistema de
traduccién de la informacién del ARN a un nuevo lenguaje: el de las protefnas.

Le participacién de las protefnes en la replicacién del ARN estableceria una
relacién de cooperacién molecular a la que llama hiperciclo. De esta forma, las
cuasiespecies de ARN y-los péptidos a los que codifican, cooperan mutuamente y
aumentan la rapidez y la precisién de la replicacién de las moléculas de ARN.

La competencia de cuasiespecies y la cooperacién hiperciclice evalian sélo la
estabilidad y la rapidez de reaccién del ARN, por lo que busca en la aparicién de

‘]a organizacién celular la tinica manera de podef evaluar la calidad de las enzimas
y del mensaje genético.

En esta teorfa los 4cidos nucleicos suministran el prerrequisito inherente de
autoorganizacién. Sin embargo, requieren de un factor catalftico acoplado para
llegar a alcanzar la gran capacidad de informacién que existe en los organismos
actuales (Eigen, 1971). Los recientes descubrimientos de las propiedades catalfticas

de las moléculas de ARN (Watson y col., 1987) han dado un nuevo impulso & esta
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corriente de estudio al grado de proponer como primer sistema viviente a un ARN
con capacidad catalitica (ribozima) que catalizara su propia replicacién sin la
ayuda de proteina slguna. Sin embargo, la necesidad de rutas altamente prefe-
renciales para la s{ntesis prebibtica de ribosa constituye una seria limitante para
la acumulacién de nucleétidos por alguna via de sintesis diferente a la biolégica
(Shapiro, 1986).

A pesar de la intima asociacién entre el metabolismo y la replicacién de los
4cidos nucleicos en el mundo biolégico, hay quienes los consideran légicamente
separables. Es posible postular organismos que son capaces sélo de metabolizar e
incapaces de replicar, y viceversa. El problema mayor es interpretar si el origen
del aparato genético fue por aparicién simultinea de écidos nucléicos, proteinas,
fuentes energéticas y otros componentes neceserios, o si hubo algin sistema previo

que con su desarrollo evolutivo condujera al material genético (Dyson, 1985).
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CAPITULO 3
POLIMERIZACION DE AMINOACIDOS.

Todos los organismos vivientes, como partes y expresiones diversas del mundo
biolégico, estin constituidos esencialmente por los mismos con‘stituyentes mate-
riales. La materia orgénica de origen biolégico se compone, con limitadas ex-
cepciones, de un nimero reducido de elementos quimicos restringidos a la parte
ocupada por los elementos ligeros de la tabla periédica. Esta unidad estructural
no se limita sélo a los elementos qufmicos, sino que se extiende hasta los productos
més elaborados de la bibqufmica: las macromoléculas biolégicas.

La complejidad en las macromoléculas biolégicas es considerable debido & que
se constituyen quimicamente como polimeros de entidades qufmicas menores. Los
nucleétidos y aminoécidos son las sustancias monoméricas de los polinucleétidos
y polipéptidos respectivamente.

Debido a que la catélisis enzimética y la codificacién genética son el resultado
de la actividad de los polipéptidos y de los polinucledtidos, la evolucién del sis-
tema de biosfntesis proteica constituye una de las expresiones fundamentales del
desarrollo del orden biolégico.

La actividad enzimética depénde esencialmente de la afinidad especifica que
por el sustrato tenga la protefﬁa. Dicha afinidad es un reflejo de la estructura
terciaria que adquiere la enzima, la que a su vez est4 determinada por su secuen-
“cia de aminodcidos, por lo que es en esta dltima en la que finalmente recae la
especificidad por el sustrato.

Por ello es que en el estudio de la formacién de los polfmeros iniciales, el origen
del orden en las secuencias, especialmente de aminodcidos en los polipéptidos, se
ha convertido en un gran problema por resolver.

E! producto fenotf{picamente inmediato de la evolucién es en parte una se-

cuencia ordenada de aminoécidos en una cadena polipeptidica funcional. Parece
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correcto suponer que en los albores del fenémeno biolégico, el ordenamiento que
en sus secuencias de aminoécidos pudieron tener los primeros polipéptidos, fuera
mucho menor que el que actualmente encontramos en cualquier protefna funcional.

En ausencia de un mecanismo que determinara genéticamente la secuencia
de aminoﬁcidos, los polipéptidos iniciales se formaron por algin proceso de poli-
merizacién al azar. Dicho proceso de polimerizacién pudo haber sido monémero
2 monémero o por reaccién quimica de algiin otro tipo de sustancias que dieron
lugar a la formacién de enlaces peptidicos en cadena.

En la actualidad existe incertidumbre entre los investigadores al tratar de
establecer la extensién y la importancia del ordenamiento que pudieron haber
tenido los primeros polipéptidos al ser formados por polimerizacién al azar.

En la naturaleza se presenta un nimero reducido de combinaciones de amino-
écidos en relacién con las que tedricamente se pueden dar. Si dicha especificidad de
secuencias se originé abi6ticamente, entonces algin mecanismo regulador inherente
a los mismos aminoécidos, o suministrado externamente, como es el caso de los
genes cristalinos (Cairn-Smith, 1982), debi6 de haber jugado un papel restrictivo
(Kenyon y Steinman, 1989; Mosqueira, 1987).

Las investigaciones concerniéntes con la probabilidad de enlace de cada ami-
noédcido sﬁgieren que la incorporacién de cada unidad en la cadena polipeptidica
no es completamente al azar cuando la reaccién se lleva acabo en condiciones
- abi6ticas, la composicién de los polfmeros no corresponde necesariamente con la
composicién de la mezcla reactiva original (Fox y Dose, 1977).

Le probabilidad de interaccién entre dos aminoécidos depende en parte de la
abundancia relativa de cada uno, de sus valores de pK y del tamafio de las cadenas
laterales de los residuos, al menos en los no polares, ademés la susceptibilidad a
la hidrélisis no es igual en todos los enlaces (Kenyon y Steinman, 1069).

El resultado de la sintesis de polipéptidos por algin mecanismo de polimeri-
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zaci&n abi6tica y con la participacién de la.é restricciones mencionadas anterior-
mente, serfa una mezcla de polfmercs en la que existirfa un orden relativo limi-
tado a una distribucién estadfstica de secuencias mantenida en equilibrio entre
los procesos de sfntesis y de hidrélisis (Miller y Orgel, 1974). Esto significa que
si pudiéramos operar algin sistema de polimerizacién abiética de aminodcidos
y generar polipéptidos de seis unidades de extensién a partir de una mezcla
equimolecular de diez diferentes aminodcidos, la probabilidad de formacién no
serfa igual para cada una del millén de secuencias posibles.

La aparicién de alguna secuencia con actividad catalitica podrfa modificar la
probabilidad de sintesis de cada secuencia, lo que acarrearfa que la poblacién de
secuencias se apartara de la distribucién estadistica original. Sin embargo, este
método estadfstico dista mucho del orden biolégico alcanzado por la biosfntesis
proteica en la que la distribucién de secuencias se aparta significativamente de
una distribucién estadfstica (Miller y Orgel, 1974). La {inica manera de que en
este sistema estadfstico aumente la poblacién de cierta secuencia es al aumentar
la poblacién total, es decir, al incrementar la masa del sistema; debido a.que
una secuencia tiene una_probabilidad determin-a.da de sintetizarse aparece con una
proporcién fija en la poblacién. Sin la participacién de un mecanismo de sintesis de
secuencias especificas, no aumentarfa nunca la proporcién relativa de las secuencias

dentro de la poblacién total, es decir, su probabilidad de existir no se elevarfa.

Es precisamente la aparicién y el funcionamiento de este mecanismo de sfntesis
de secuencias especfficas de aminoécidos, lo que constituye uno de los més grandes
problemas por resolver en el estudio del origen de la vida.

La principal dificultad con la hipétesis de que los péptidos antecedieron a los
4cidos nucleicos es que no parece posible formular un esquema de autorreplicacién
de aquellos, sin embargo se ha llegado a proponer un modelo de este tipo en el que

la secuencia de aminodcidos queda determinada por las propiedades electrostéticas
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de los grupos laterales (Brack y Spach, 1981).

La organizacién biolégica en secuencias especificas ha requerido de un me-
canismo de replicacién que integre a un sistema de control y de memoria para la
polimerizacién de aminodcidos, es decir, la sfntesis proteica dirigida genéticamente.
Sin embargo, las condiciones en las que empezé a evolucionar este mecanismo no
se han esclarecido.

La suposicién de que el sisterna genético estuvo determinado desde el principio
por la retroaiimentacién entre los procesos de polimerizacién de aminodcidos y de
replicacién de polinucleétidos es la més sencille, alguna otra tendrfa que explicar el
esta,blecémiento de la interaccién protelnas-4cidos nucleicos a partir de otro sistema
diferente (Miller y Orgel, 1974).

El aparato de sintesis de protefnas dirigida genéticamente se fundamenta en
dos interacciones bésicas: el acoplamiento complementario entre las tres bases del
codén, en el ARN mensajero, con las del anticodén, en una de las asas del ARN
de transferencia, y la que se da entre los aminoécidos y el ARN de transferencia,

mediada por la alta especificidad de las aminoacil ARN-t sintetases.

Q ...... ANINOACIDOS
...... ARN DE TRANSFERENCIA
T1171171T71T11
' 1 1 1 11 1 1 1 1 113 . ARN HENSAJERO

Se han propuesto dos tipos de teorfas para explicar el acoplamiento entre estas
dos interacciones bésicas que se encuentran sustentando a la codificacién genética
(Ponnamperuma y Hobish, 1984): las que sostienen que el cédigo genético se
establecié como resultado de un evento evolutivo a partir de interacciones al azar

(Crick, 1968; Orgel, 1968; Ninio, 1983), v las que proponen que el cédigo genético
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esté'predeterminado qufmicamente (Kenyon y Steinman, 1969; Fox y Dose, 1077)
debido a que existen afinidades especificas entre los aminodcidos y las bases de los
codones o de los anticodones (Lacey y Mullins, 1984).

El problema de la polimerizacién prebiética de aminoécidos es uno de los més
dificiles de resolver. A continuacién veremos como se ha abordado este problema

tanto experimental como teéricamente.
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_ CAPITULO 4
MODELOS DE SINTESIS PREBIOTICA DE PEPTIDOS.

Con los estudios de evolucién qufmica se pretende demostrar la generacién de
compuestos de importancia biolégica a partir de sustancias que se pudieron haber
encontrado en las condiciones abibticas de la tierra primitiva.

La formacién esponténea de polfmeros, en este caso de polipéptidos, en las
supuestas condiciones de la Tierra de hace més de cuatro mil millones de afios,
representa el nivel més avanzado de evolucién en la sintesis de materia orgénica
de origen abibtico.

En general, las condiciones que pudo tener la Tierra en el perfodo al que se cir-
cunscribe el proceso de evolucién qufmica en el planeta, son la de una atmésfera
ligeramente reductora constituida por compuestos reducidos o parcialmente re-
ducidos, segin la cantidad de hidrégeno molecular que se acepte que pudiera haber
existido, la presencia de cantidades muy pequefias de ox{geno libre molecular, el
océano en formacién y bastante energfa presente en diversas modalidades: ra-
diacién solar, en la que se incluye a la luz ultravioleta, descargas eléctricas, rayos
césmicos, radiactividad, actividad volcdnica, ondas de choque y algunas otras-
(Miller y Orgel, 1974). Sin emba.téo, aun cuando pa,re'cén existir bastantes restric-
ciones en los modelos de sintesis en la tierra primitiva, si se considera la posibili-
dad de la existencia de un sindimero de microambientes, el espectro de variaciones

.imaginables para los modelos se amplfa significativamente, como serfa el caso si
consideramos pequefios cuerpos de agua en evaporacién, regiones volcénicas con
altas temperaturas y anhidras, o zonas intermareales, etc.

En la formacién del enlace peptidico la remocién de una molécula de agua y
el aporte de la energfa suficiente son las restricciones més importantes, por lo que
la particularidad de cada modelo de sintesis prebiética de polipéptidos recae en la

forma de como resuelve ambas cuestiones.
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La primera clasificacién que se puede hacer de los modelos de sintesis prebié-
tica de péptidos consiste en distinguir aquellos que parten de un sistema qufmico
de reaccién que incluye aminoécidos libres, de aquellos modelos que no los incluyén
(A).

La segunda diferencia entre modelos se basa en distinguir entre sistemas de
reaccién homogéneos y heterogéneos.

Los modelos en sistemas qufmicos homogéneos comprenden los de solucién
acuosa y los de pirocondensacién (E). Los primeros se distinguen entre sf segin
la fuente de energfa libre utilizada para la reaccién. Se proponen modalidades
de energia como las que mencionamos anteriormente para la tierra primitiva
(B), se acopla la reaccién de formacién del enlace peptidico a la de hidrélisis de
algin compuesto de los que se conocen comunmente como agentes condensantes
o deshidratantes (C), o se deriva la energfa para la reaccién de reactivos de alta
energfa, es decir, aminoécidos activados con mayor contenido energético (D).

La aplicacién de sistemas heterogéneos en la sintesis prebiética de péptidos
ha conducido a la generacién de modelos en los que se incluyen arcillas (F), en los
que se ma.ntiene al sistema en condiciones ﬂuct\;antes (G) y en los que se adicionan'

moléculas de ARN (H).
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A. S|STEmﬁS REACTIVOS QUE NO INCLUYEN AMINOACIDOS LIBRES.

Como una consecuencia légica de los resultados obtenidos en los experimentos
de simuiacién prebiética, en los que se logré la sintesis de alfa amino4cidos, surgié
la idea de que los primeros polipéptidos en aparecer sobre la Tierra serfan el
resultado de la policondensacién de los monémeros acumulados en el océano o en
la tierra. Sin embargo, a rafz de las limitaciones a las que se enfrenta dicha hipétesis
al formular las condiciones requeridas para los modelos de sfntesis prebibtica, es
que se han sugerido vias alternativas que pudieran dar con la solucién al problema
de los polipéptidos originales.

Una de estas alternativas la constituye el oligémero sélido del HCN en el que
se ha sugerido que existen algunos polipéptidos y que se produce por varios tipos
de reacciones (Matthews y Ludicky, 1984):

- polimerizacién térmica del HCN por catélisis alcalina en solucién acuosa
o en solventes distintos al agua

- experimentos con descargas eléctricas que generan HCN a partir de
mezclss de metano y amonfaco, e

- hidrélisis alcaline de aminoacetonitrilo, aminomalononitrilo (trfmero del
HON) y diaminomaleonitrilo (tetrdrnero del HCN), todos los cuales son
fuente de HCN a pH 7, 8.

Con base en esto se ha sugerido la formacién del HCN en las partes superiores
de la atmésfera de la tierra primitiva por la fotélisis del metano y del amonfaco,
seguida por la répida oligomerizacién en fase de vapor del HCN a poliamino-
malonohitrild. Posteriormente el HCN reaccionaria con los grupos nitrilos del
poliaminomalononitrilo generdndose heteropoliamidinas, las que al caer al océano
ge convertirfan en heteropolipéptidos después de una serie de pasos de hidrélisis y

descarboxilaciones:
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Los estudios efectuados por otros autores sefialan que el mecanismo de oli-
gomerizacién térmica del HCN procede inicialmente por la formacién inmediata
e irreversible del diaminomaleonitrilo (tetrdémero del HCN), lo que excluye al po-
liaminomalononitrilo y pone en duda la existencia de heteropolipéptidos en la
constitucién del oligémero sélido del HCN (Ferris y col., 1981). Adem4s, agregan
que de existir los péptidos, sélo tendrfan algin significado en la qufmica prebiética
si pudieran ser liberados intactos por medio de una hidrélisis 4cida del oligémero
de HCN en condiciones de la tierra primitive, y sugieren que la importancia de los
oligbmeros de HCN consiste en el efecto catalitico que su estructura pudo haber
tenido en los procesos prebiéticos.

La oligomerizacién del HCN se ha logrado también al someter a la radiacién
ionizante soluciones de HCN o de algunas otras sustancias relacionadas como el
cianuro de amonio, el acetonitrilo y el propionitrilo (Draganié y col., 1977; Dra-
ganié y col., 1980a; Draganié y col., 1980b; Jovanovié y col., 1982). El mecanismo
de reaccién en este caso es por radicales libres.

Las digestiones con enzimas proteoliticas y los ensayos con el reactivo de
Biuret (Niketi¢ y col., 1982), ademés de las hidrélisis 4cidas (Niketi¢, 1084) de
los productos sélidos de la radiblisis de soluciones de NH4CN (pH 9) y de HCN
(pH 6) constituyen evidencia a favor de la existencia de secuencias polipeptidicas
en los oligémeros del HCN. Sin embargo, esta evidencia es contradictoria ya que

mientras en algunas fracciones del producto todos los ensayos resultan positivos,
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en otras fracciones sélo algunos lo son (Draganié y col., 1980a).

La ventaja de este sistema de sintesis radica en la obtencién del oligémero a
partir de concentraciones bajas (0.05 M o menos) de HCN (Dragani¢ y Draganié,
1980), ademés de que tiene implicaciones en la quimica cometaria (Dragani¢ y

col., 1985).

Otra alternativa a la solucién del problema de la sintesis de los polipéptidos
originales, sin la participacién previa de los monémeros, estd constituida por la
polimerizacién de los alfa aminonitrilos. Akabori describié y apoyé experimental-
mente la hipétesis de la generacién de heteropolipéptidos a través de la polisubsti-
tucién de la poliglicina preformade. a partir de alfa aminoacetonitrilo (Fox y Dose,
1977; Ponnamperuma y Gabel, 1968). .

El modelo incluye como primer paso la sintesis de la poliglicina al mezclar
alfa aminoacetonitrilo con kaolinita y calentar entre 130 y 135°C. Como producto
de este proceso de polimerizacién sobre superficie s6lida, Akabori pudo aislar sélo

di y triglicina :

NH 0

n

7 Lo l-
HN = CHy = (N ——» |= NI ~CH, ~C -~ 2 L, o Ni-cCH, -C | ¢ N
2 2 2 i i 2 il 3
n

La aparicién de heteropolipéptidos estd determinada por la condensacién de
los grupos alfa metileno de la poliglicina con aldehidos, en condiciones mediana-
mente bésicas, para originar una variedad de cadenas laterales. Akabori loéré la
formacién de residuos de serina y treonina por arriba del 3% en poliglicina de alto
peso molecular generada por otro sistema diferente de sintesis.

La poca estabilidad de los alfa aminonitrilos en solucién acuosa indujo a

otros investigadores a intentar la polimerizacién del alfa aminopropionitrilo en
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preséncia de pequeiias cantidades de agua (Kawashiro y col., 1984). El sistema
reactivo que consisti6 del alfa aminopropionitrilo disuelto en una solucién de agua
y amonfaco, condujo a la formacién esponténea de un polfmero semisélido después
de mantenerlo a 5°C durante diez afios.

El andlisis previo & la hidrélisis del producto de la polimerizacién del alfa
aminopropionitrilo sefialé la presencia de alanina y de su amida, y también de
dialanina. Después de la hidrélisis sélo se pudo detectar alanina y amonfaco. Esto,
ademés de la observacién de las bandes de absorcidén caracterfsticas del enlace
peptidico (1660 y 1550 cm™!) en el espectro infrarrojo, sugieren la existencia de
algunos oligémeros de semejanza peptidica en el polimero semisélido producto de
la polimerizacién del alfe aminopropionitrilo (Kawashiro y col., 1984).

Las implicaciones prebiolégicas de los polipéptidos que pudieron estar inclui-
dos en los productos sélidos generados en este tipo de modelos no estin todavia es-
clarecidas. El hecho de que los polipéptidos formados queden asociados a polimeros
de otro tipo, y no en forma libre, implica una severa limitante a su participacién
en posteriores eventos de importancia prebiolégica.

Pese a todo esto, este tipo de sintesis tiene una importancia alternativa
en la evolucién quimica, ya que .puede considerérsele como fuente adicional de.

aminoécidos libres por hidrélisis de los polimeros.
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B. AMINOACIDOS LIBRES EN SOLUCION ACUOSA.

La condensacién de aminodcidos libres en solucién acuosa ha sido el mo-
delo més simple y el primero que se sugirié como posible via de sintesis de los
polipéptidos iniciales en la tierra primitiva.

Los experimentos que sirvieron de antecedente a este modelo demostraban que
muy probablemente existieron aminodcidos libres en los cuerpos de agua durante la
época prebidtica de la Tierra. El siguiente paso era demostrar que los aminoécidos,
en el sistema homogéneo de la dilucién acuosa, pudieran polimerizarse al someter
al sistema a alguna forma de energfa libre.

En uno de los primeros intentos por llevar a cabo dicha polimerizacién se
obtuvieron glicilglicina, glicilalanina y glicilnorleucina después de someter a una
solucién acuosa de glicina al 0.1% y sacarosa al 2.0% a radiacién solar (Bahadur
y Ranganayaki, 1958). Sin embargo, debido a que se obtuvo un rendimiento muy
bajo no pudo realizarse una estimacién cuantitativa de los péptidos formados.

Otros intentos de polimerizar aminodcidos en solucién acuosa consistieron en
aplicar descargas eléctricas a una solucién de glicina al 10% a 0°C (Otozai y col.,
1954) y en exponer a la ridiacién gama, con una fuente de Cobalto 80, una solucién.
de glicina, alanina y fenilalanina (Barker y col., 1959; Ponnamperuma y Sweeney,
1971). En ambos casos los productos obtenidos no fueron caracterizados como
polipéptidos.

La sintesis de compuestos orgénicos en la tierra primitiva probablemente tuvo
lugar en un ambiente de agua y amonfaco a temperaturas menores de 150°C, por
lo que se intenté la polimerizacién de glicina al calentar a 140°C, durante 19 ho-
ras, una mezcla de 5g del aminoécido con 1ml de hidréxido de amonio 2N (Oré6
y Guidry, 1961). Los autores publicaron la formacién de poliglicina con grado
de polimerizacién por arriba de 10. No obstante, no demostraron suficientemente

que los productos obtenidos fueran polip@ptidos. El rendimiento en la produccién
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del polfmero aumenté con la concentracién de hidréxido de amonio y fue casi cero
cuando este ltimo falté totalmente, lo que demostré lo inconveniente de la pre-
sencia del agua en las reacciones de polimerizacién. Aunque estos experimentos
demuestran que las condiciones anhidras no son absolutamente necesarias para
la polimerizacién térmica de aminodcidos, también es de dudarse que tales con-
centraciones de hidréxido de amonio pudieran encontrarse en la tierra primitiva
(Ponnamperuma y Gabel, 1968).

Otros experimentos se han llevado a cabo en presencia de amonfaco. De-
bido a que la N-acetilglicina se encontré como producto de la irradiacién con luz
ultravioleta de una solucién de glicina y 4cido pirdvico, se pensé que muy bien
podrfa haber participado en la formacién prebiética de polipéptidos a través de
una reaccién de aminacién que condujera a la formacién de diglicina (Dose y Pon-
namperuma, 1971). Estos autores obtuvieron rendimientos sumamente bajos al
irradiar una solucién de N-acetilglicina 0.1 N y amonfaco 1.0 N con electrones a-
celerados, rayos gama y luz ultravioleta (0.07, 0.03 y 0.02 % respectivamente). La
radiblisis de los péptidos y aminoédcidos produjo unas cien veces més destruccién
que sfntesis, por lo que [a correspondiente apa‘ricién de tripéptidos y polipéptidos
més largos tuvo una probabilidad extremadamente baja. Este resultado coincide
con el obtenido al] irradiar con rayos X soluciones de glicina libres de oxigeno, y de
las que se obtuvieron sélo productos de descomposicién (Weeks y Garrison, 1958).

El problema mayor al que se enfrentan las reacciones de condensacién des-
hidratante en solucién acuosa es la presencia del agua en grandes cantidades. El
comin denominador en el modelo de sintesis de polipéptidos en solucién acuosa

es el bajo rendimiento de las reacciones.
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C. REACCIONES ACOPLADAS.

La formaci6n del enlace peptfdico necesita disponer de una cierta cantidad
de energfa libre para superar la barrera termodinimica que impide que esponté-
neamente ocurra la formacién del péptido. Sin embargo, ya hemos visto que esto
no basta cuando se intenta que la reaccién se lleve a cabo en solucién acuosa. La
condensacién de dos aminoécidos acarrea la liberacién de una molécula de agua;
si los aminodcidos se encuentran en un medio con exceso de moléculas de agua,
entonces la reaccién de hidrélisis se verd favorecida sobre la de condensacién.

El problema de promover la condensacién deshidratante de los aminoécidos
en solucién acuosa se pensé resolver con la utilizacién de correactivos capaces de
incorporar selectivamente a su estructura la molécula de agua desechada por la
reaccién de condensacion.

Con base en esto se propuso que la aparicién de los polipéptidos ancestrales
pudo estar determinada por la formacién en la tierra primitiva de compuestos que
fueran relativamente estables en agua y que acoplaran selectivamente la reaccién
de su hidrélisis con la de condensacién de los aminodcidos. A estos compuestos se
les di6 el nombre de agemtes condensantes o deshidratantes (Oré, 1963).

Inicialmente se pensé en el 4cido cianhfdrico como un agente condensante
presente en la tierra primitive (Kenyon y Steinman, 1969). Sin embargo, aunque
se ha publicado la obtencién de péptidos mediante la condensacién de aminoédcidos
1ibres afiadidos a una solucién acuosa de cianuro de amonio, se ha demostrado que
no es directamente el cianuro de amonio el que promueve la reaccién, sino el
tetrdmero del 4cido cianhidrico, el cual se condensa previamente a la formacién de
los péptidos, y del que trataremos més adelante (Flores y Ponnamperuma, 1972).

El empleo de cianocompuestos como agentes condensantes ha sido uno de
los modelos m4s socorridos en la bisqueda de las condiciones que favorecieron la

sintesis de polipéptidos durante el perfodo prebiético de la Tierra.
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Otro tipo de compuestos sugeridos también como posibles agentes conden-
santes, significativamente importantes en los estudios de evolucién quimica, son
los polifosfnbps. Estos pueden acoplar la hidrélisis de sus enlaces fosfoanhidrido a
la condensacién de aminoécidos en solucién acuosa.

1. Cianocompuestos.

Varios cianocompuestos se han sugerido como correactivos importantes en
las reacciones de polimerizacién prebibtica, estas son: la cianamida NEC-NHj,
la carbodiimida un tautémero de la cianida anterior RN=C=NR (R representa
H o alquilo), la dicim@dn N=C-NH-C=N, la diciandiamida o dfmero de la
cianamida HN=C(NH;)-NH-C=N, el cianégeno N=C-C=N y el tetrdmero del
écido cianhfdrico o diaminomaleonitrilo N=C-C(NH;)-C(NH;)-C=N.

Debido & que los experimentos con carbodiimida se han realizado en solventes
orgénicos, su participacién en la quimica prebiética no ha podido ser demostrada.
Algo parecido pasa con el ciandégeno, el cual no ha sido descrito como agente
condensante en la sintesis de péptidos (Hulshof y Ponnamperuma, 1978).

En el caso de la cianamida y la dicianamida existe duda acerca de su disponi-
bilidad &n el ambiente de ia tierra primitiva. .La. dicianamida nc he podido ser
sintetizada en condiciones que simulen el ambiente primordial y la cianamida se
cree que ge puede formar por accién de los electrones acelerados sobre mezclas de
metano, amonfaco y agua o por irradiacién de soluciones acuosas de cianuro de
amonio con luz U.V, aunque dimeriza'muy répidamente & diciandiamida (Hulshof
y Ponnamperuma, 1976; Kenyon y Steinmen, 1969).

Con el empleo de la cianamida se han podido obtener dipéptidos con un
rendimiento hasta del 1.0% y tripéptidos con el 0.1% en sistemas energizados
con calor o luz ultravioleta (Ponnamperuma y Peterson, 1965). En forma simi-
lar ha sido utilizada la dicianamida con la cual se han obtenido rendimientos de

dipéptidos hasta del 8.9% (Hulshof y Ponnamperuma, 1978).
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El aumento en el rendimiento de dipéptidos coincide con la disminucién del pH
en los sistemas con cianamida, dicianamida y diciandiamida, lo que esté de acuerdo
con el mecanismo de reaccién propuesto (Hulshof y Ponnamperuma, 1976), y que
involucra como primer paso la activacién del aminodcido por la forma proténica
del cianocompuesto (Steinman y col., 1965). Esta forma proténica resulta en un

-4tomo de carbono central més electrofilico propenso al ataque nucleofilico por

parte del grupo carboxilo de un aminoécido

J
NI — CZH m————— BN = ¢ = NH = RN - C'= Nl

CIANAMIDA PROTONADA

H
RN - ¢ NH
H -5 2

] -
RN ~ C'= NH « 700C - CH, = NHY =~ i .
0=C - CH, - NIy

GLICINA ACTIVADA

En esta forma activa del aminodcido su grupo carboxilo es-més fuertemente
positivo que en la forma inactiva, por lo que se convierte en un blanco més sus-
ceptible al ataque nucleofflico proveniente del par de electrones del grupo amino
de algdn otro aminoécido. Este segundo paso en el mecanismo de la reaccién, que4
ge ve favorecido en una solucién neutral o bésica, es el que genera al dipéptido y

a la forma hidrolizada del cianocompuesto.

RN - c* - N, RNR — ﬁ - M,
0

+ +
0=C ~ CH, - NH; .
0=C ~ Cllz - NH3

HN = CH, — COOH

W,N — CH, - COOH

2
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Este mecanismo explica el por qué la dgsminucién del pH incrementa la
produccién dg dipéptidos, sin embargo es dificil pensar que las concentraciones
proténicas de 10~! 0 1072 M hubieran podido encontrarse en el ambiente primi-
tivo de l@ Tierra, el cual debié ser ligeramente bésico.

El mecanismo por el cual el diaminomaleonitrilo media en la condensacién de
los aminoécidos es similar al descrito previamente, aunque en este caso parece ser
que es el grupo nitrilo, y no el 4tomo de nitrégeno, el aceptor de los electrones

(Hulshof y Ponnamperuma, 1976), -

0
]

C - CH, — NH
_ / 2 2
Ne CN CN Ne_ /o
>c=c\ +  Tooc - c, - N, A /c:c\
H,N NH, U NI,
HON  TETRAMERQ
0
- NC QO 1
H.N - CH, - COO e I _
2 2 N >cu 4 + TooC - CH, - NHE - C - CH, - Wi,
H,N Nit,
DIGLICINA
HON  TETRAMERO
BIDROLTZADO

por lo que es preferible un pH neutro o bisico, y que favorece ademds al se-
gundo paso de la reaccién de condensacién. Esto explica el por qué aumenta el
rendimiento de dipéptidos, de 2.0 a 4.8%, cuando se aumenta el pH de 8 a 9 en
.una solucién de glicina mantenida a 85°C (Hulshof y Ponnamperuma, 1976).

La mayor eficacia del diaminomaleonitrilo en pH alcalino hace que éste sea
més adecuado que los cianocompuestos descritos anteriormente como agentes con-
densantes en los modelos de sintesis prebiética. La desventaja del tetrdmero del
HCN es su inestabilidad, ya que polimeriza muy ripidamente hacia un polimero

inactivo.
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2. Polifosfatos.

Otros compuestos que han sido empleados como agentes condensantes en los
modelos de sfntesis prebidtica de polipéptidos son los polifosfatos. La presencia
de estas substancias en los mares prebiéticos conducirfa a la activacién de los
aminoécidos a través de la fosforilacién de éstos mediante la hidrélisis de los enlaces
fosfoanhidrido.

Los ortofosfatos inorgénicos no se destacan por ser agentes fosforilantes, sélo
los fosfatos condensados (pirofosfato,trifosfato,etc.) cumplen efectivamente esta
funcién. El problema con esto es que se duda de su disponibilidad en el ambiente
de la tierra primitiva, debido a que el pH neutro o bésico de los mares ocasionar{a
la precipitacién del fosfato en forma de sales neutras o bésicas como la apatita
y la hidroxiapatita. Sin embargo, se ha sugerido la condensacién térmica de los
ortofosfatos inorgdnicos a temperaturas relativamente bajas como fuente general
de fosfatos condensados en la tierra primitiva (Rabinowitz y col., 1968).

En sistemas de simulacién prebiética en los que se ha incluido al polifosfato

ciclico o trimetafosfato, se han obtenide rendimientos hasta del 40% en la for-

macién de dipéptidos,

sin embargo, hay una gran discrepancia en los resultados, debido posiblementé a
la presencia de cantidades traza de cationes en el agua (Hulshof y Ponnamperuma,
1976).

Con referencia al mecanismo por el cual transcurre la reaccién, se han pro-
puesto ataques nucleofilicos por parte tanto del grupo carboxilo como del amino

de los aminoécidos, lo que implica formas intermediarias distintas, un acilfosfato
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o un fosforamidato respectivamente.

0 ll) (l\ (|1 -4
4 Il
- -G -0 =-P =0 =P 0D
I|3N (Hz ( v ‘ I

0 0 0

GLICTLFOSFATO

0 0 (I)-a
|
'ooc—cuZ-NH-f—o—r--o-r;—o

o] o]

GLICILFOSFORAMIDATO

Sin embargo, parece ser que la forma activada del aminodcido es el acilfosfato,
por lo que se sugiere una substitucién nucleofilica en la que el fosforamidato sea

reemplazado por un acilfosfato (Hulshof y Ponnarmperuma, 1976).
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D. AMINOACIDOS ACTIVADOS.

Otra alternativa para superar los inconvenientes termodindmicos y cinéticos
inherentes & un sistema acuoso de policondensacién de aminodcidos, consiste en
preactivar a estos ultimos al hacer que establezcan un enlace energético y 14bil
con algin otro compuesto. De esta manera, la energia propia del enlace de acti-
vacién, el que puede ser amida o fosfoanhidrido, queda disponible al momento de
su ruptura, lo que favorece la formacién del enlace peptidico. Ademads, el hecho
de utilizar aminoédcidos con sus grupos reactivos protegidos, en vez de sus for-
mas libres, tiene su ventaja ya que haca mds especifica la reaccién (Flegmann y
Tattersall, 1979).

1. Aminoaciladenilatos.

Los adenilatos de aminoécidos son una de las formas activadas de los amino-
dcidos que se puede emplear en experimentos de quimica prebiética.

La activacién de la glicina en solucién acuosa se ha logrado mediante la uti-
lizacién del ATP (adenosin trifosfato) & pH 7 y con la inclusién en el sistema
de reaccién de cationes divalentes (Ryan y Fox, 1973). La sintesis prebiética de
aminoaciladenilatos se ha’sugerido en sistemas heterogéneos con arcillas (Katchal- .
sky, 1973).

Este modelo es importante ya que los aminoaciladenilatos son los precursores
en la sintesis de los ARN de transferencia aminoacilados, y que son las formas ac-
tivas que las células emplean para elaborar las protefnas. Se ha logrado reproducir
parcialmente la reaccién de bios{ntesia de polipéptidos en solucién acuosa a pH 8.2
al emplear andlogos quimicos del extremo 3’ de un ARN-t aminoacilado, y se ha
obtenido un rendimiento en dipéptidos del 5.5% (Weber y Orgel', 1978). En este
caso, el enlace ester entre el aminoécido y el grupo OH (2’ 6 3) de la ribosa del
ARN-t es diferente al enlace acilfosfato en el aminoaciladenilato.

Los adenilatos son substancias 14biles que liberan alrededor de 10 Kcal/mol
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en su hidrélisis. Debido a que el enlace peptidico requiere aproximadamente 3
Kcal/mol, la policondensacién de aminoécidos puede efectuarse esponténeamente
en solucién acuosa, a temperatura ambiente y en un pH de alrededor de 7 (Paech-
Horowitz y Katchalsky, 1967; Lewinsohn y col., 1967).

Ni en un cuidadoso anélisis de la mezcla de reaccién es posible detectar algin
péptido fosfatado como soluto, por lo que se ha concluido que la reaccién de con-
densacién se lleva a cabo entre los aminoécidos libres procedentes de la hidrélisis
de los aminoaciladenilatos con los fosfoanh{dridos monoméricos. El péptido libe-
rado (A,) interacciona de nuevo con algin otro fosfoanhidrido monomérico (AP)
y el proceso contintia hasta que este dltimo se agota por completo (Katchalsky y

Ailam, 1067).

AP e A + P
AP+ A e Ay P
A-P ¢ I\2 - - As + P, etc,

La policondensacién procede & través de.la interaccién de los grupos fos-
foanhidrido con los grupos amino no ionizados a pH arriba de 7. Una condensacién -
de alrededor del 60% en pequeiios péptidos se obtiene a pH 10 (Lewinsohn y col.,
1067). Esta es una de las sintesis de péptidos en solucién acuosa més eficiente
(Miller y Orgel, 1974).

" 2. Amides de Aminodcidos.
El enlace peptfdico es une forma de unién amida, por lo tanto la transicién

de un compuesto amida a uno pept{dico involucra un cambio poco importante de

energia.
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Ha sido demostrada. la sintesis de amidas de amino4cidos en simulaciones de
las condiciones de la atmésfera de la tierra primitiva (Kenyon y Steinman, 1969),
lo cual viene a apoyar la hipétesis de que los polipéptidos primigenios pudieron

haberse formado por reacciones de transamidacién

R t R 4]

Lol Lol
MzN - Clil - C - Nllz + IIZN R T Y N”Z R

R 0 R 0

) ] , "
HyN - CH = O = N = O = C - Ny, NHy

La policondensacién de la glicinamida ha podido llevarse a cabo al calentarla
a 100°C en una solucién 2N de hidréxido de amonio. El rendimiento que se
obtuvo fue del 16.5% con un grado promedio de polimerizacién de 40, aunque
espectrofotométricamente se demostré la existencia de las formas alfa y beta de la
poliglicina (Oré y Guidry, 1960). Se han obtenido rendimientos entre 0.5 y 0.6%
de polipéptidos hasta de cinco unidades cuando se hace reaccionar glicinamida sola
o junto con di y triglicina, en solucién a pH 7.2 y a una temperatura de 105°C

(Nishizawa. y col., 1983).
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- E. PIROCONDENSACION.

Ya hemos mencionado anteriormente que en la formacién del enlace peptidico
se tiene que sobrepasar una barrera termodindmica. Esta alcanza diferencias de
energfa libre de 2 a 4 Kcal/mol cuando la reaccién ocurre en un medio acuoso.
Sin embargo, si la reaccién ocurre en condiciones anhidras y con la remocién del
medio de las moléculas de agua desprendidas como subproducto de la sfntesis
de polipéptidos, ésta podria verse favorecida. Ademés, se ha demostrado que la
barrera energética en la formacién de péptidos disminuye con el aumento de la
temperatura (Flegmann y Tattersall, 1979). De esta manera, la condensacién de
aminodcidos puede llevarse a cabo térmicamente en soluciones no acuosas o en
estado de fusién.

Esta situacién ha sido estudiada y evaluada como un modelo prebiético de
sintesis de materia orgénica, con base principalmente en la abundante disponi-
bilidad de energfa térmica que se supone existi6 en la tierra primitiva (Harada,
1984). Una fuente prebidtica de poliaminodcidos pudo ser la policondensacién
anhidra por calentamiento de aminoécidos libres.

Algunos intentos de sintetizar poliaminoécidos anhidros por efecto del calor se
publicaron al final del siglo pasedo y a principio del actual. Aunque generalmente
ge llegaba a la descomposicién de los aminoécidos, sin embargo la glicina y el Acido |
aspértico se transformaron en un producto coloidal (Harada, 1084).

Posteriormente se pudo conocer la estructura del 4cido poliaspértico sinteti-

zado al calentar el dcido aspértico DL a temperaturas de 180 a 200°C (Kovécs y
col., 1953),

IlN—(ll-(.
N-—(II—C
uc— S p N—ul-—C’
HC-—— %
llC
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lo que se pudo realizar mediante el espectro infrarrojo de absorcién caracterfstico
de su estructura imida. Esta se convierte en otra estructura por efecto de una

hidrélisis alcalina en la que se combinan enlaces peptidicos alfa y beta:

llzN - (IZH - €O = NH - Il - (".IlZ U VT CH = €O %~ NI - ¢l - CHZ - COOH
| |

I
CH, Coo (lrn 2 coan

COOH COOH
A lo largo de las investigaciones que se han realizado desde mediados de la
década de los cincuentas, se ha logrado llegar a algunas conclusiones acerca de la

policondensacién térmica de aminodcidos (Harada, 1984).

Generalmente, los aminoécidos no se funden cuando son sometidos a una ele-
vacién de la temperatura y, debido a sus propiedades iénicas que les confieren gran
estabilidad, presentan elevadas temperaturas de descomposicién. Sin embargo,
existen algunas excepciones: el 4cido’glutdmico y la lisina. Estos se convierten
a su forma lactidmica cuando se encuentran en temperaturas elevadas y alcanzan

répidamente el estado de fusién.

1, - CH,
HOOC — CH, — GH, — Cit — coo > [
- 11,0 L CH = COOH
NH2 2 o’ \v/
I
CH, ~— I, C
N we’ G 27Nai - iy,
HN = G, = Cily = City = (1 = Cool N
1,0 €=0
NIl 2 €~y —

El estado homogénéo de fusién es una condicién favorable para la policonden-
sacién térmica de los aminodcidos que sean solubles en estas formas lactdmicas.
Es asf{ que la copolimerizacién se hace posible ya que las formas lactdmicas del
écido glutdmico y la lisina funcionan como solventes y como reactivos.

Cuando la lisina pura es calentada a 180°C, se convierte a su forma lactdmica
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y, si g prolonga el calentamiento, resulta en la formacién de la polilisina térmica
(Herada, 1959). Se ha observado que el niimero de grupos épsilon de lisina qu;a
participan en los enlaces es mayor que el de grupos alfa.

Las formas lactdmicas del 4cido glutdmico y la lisina promueven la policon-
densacién térmica de aminodcidos. Generalamente, los aminodcidos no pueden
homopblicondensar térmicamente, & excepcién del 4cido aspértico y de la glicina,
como se mencioné lineas arriba. Sin embargo, cuando algin aminoédcido es calen-
tado conjuntamente con 4cido glutdmico o lisina, se obtiene su participacién en
el polfmero producido. Se han preparado copolimeros de 4cido glutdmico, 4cido
aspértico y algunos otros aminoécidos (Harada y Fox, 1965), lo mismo que con
lisina (Harade, 1959).

Al emplear proporciones adecuadas de écido glutdmico o lisina en presencia
de otros aminodcidos, es posible preparar copolimeros de 4cido glutdmico y lisina
que contengan a los aminoécidos que son comunes a las protefnas. Debido a qﬁe
se ha argumentado que los polimeros obtenidos tienen parecido con las proteinas,
se ‘les ha dado en llamar proteinoides.

Se han hecho comparaciones detalladas entre las protefnas y los proteinoides
(Fox y Dose, 1977), de las que ha resultado que éstos: ‘

contienen todos los aminoédcidos comunes a las protefnas contemporéneas

tienen pesos moleculares de varios miles

poseen alguna actividad catalftica, por lo que estos autores los consideran

como precursores evolutivos de las proteinas

exhiben heterogeneidad limitada comparable con la de las protefnas

contemporéneas, y

originan, en contacto con el agua, unidades organizadas con propiedades

que las han querido asemejar con las de las células actuales, y a las que

se les ha dado el nombre de microesférulas.
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Sin embargo, no todos los autores coinciden en considerar al modelo de piro-
condensaciéon de aminoécidos como el origen de los polipéptidos ancestrales. Miller
y Orgel (1974) hacen ver los siguientes inconvenientes o debilidades del modelo:

- la mayorfa de las uniones peptidicas en los polipéptidos térmicos son del
tipo normal, pero aquellos que incluyen al 4cido glutdmico o al aspértico
contienen enlaces amida alfa-beta y alfa-gama respectivamente, o uniones
en las que participa el grupo amino épsilon de la lisina

- los polipéptidos térmicos muestran actividad catalftica en algunas reac-
ciones, sin embargo, son menos activos que muchas moléculas pequefias,
y

- 10 son probables, en la tierra primitiva, las condiciones requeridas para
la reaccién.

Ain con estas y otras desventajas , la policondensacién térmica se ha cons-
tituido como un modelo importante debido a la gran cantidad de trabajos que
ha suscitado, ademés de contribuir con un modelo de estructura precelular en el

estudio de la evolucién prebiolégica.
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F. ARCILLAS.

Los resultados limitados obtenidos con los modelos de polimerizacién de ami-
‘noécidos en un medio acuoso homogéneo ha propiciado el surgimiento de modelos
en los que se pretende evitar las restricciones de esta situacién, que ya han sido
mencionadas previamente, al afiadir una fase sélida al medio acuoso de reaccién.
De esta maners, el sistema heterogéneo de polimerizacién queda constitufdo por

dos fases, una lfquida y otra sélida.

La participacién de una superficie sélida en los modelos de sfntesis prebi6tica
ha sido sugerida como un factor importante para que se lleve a cabo dicha sintesis.
Contrariamente a lo que se habfa pensado antes, en que esencialmente todos los
estadios de la evolucién quimica habrfan ocurrido en el seno de las aguas, ahora se
acepta generalmente que la concentracién de aquella sopa primitiva, propuesta por
Oparin y Haldane, serfa tan baja que dificilmente ocurrirfa eficientemente algin

proceso de sintesis, especialmente de polimerizacién (Miller y Orgel, 1974).

Puede pensarse que fueron diversos tanto la naturaleza de las superficies
sblidas como los efectos que tuvieron sobre les procesos prebidticos de sfntesis.
Una posibilidad la constituyen las superficies de naturaleza orgénica originadas
por la polimerizacién del HCN, a las que ya mencionamos por su posible presencia
en los ambientes primordiales de la Tierra (Matthews, 1975). Otra opcién son los
polfmeros de tipo melanoidina formados a partir de aminoécidos y azicares, y que
se asemejan a los 4cidos himicos y filvicos y al querégeﬁo naturales (Nissenbaumy
col., 1075). Este tipo de polimeros conforman la mayor parte de los reservorios de
materia orgénica en los sedimentos recientes, por lo que es posible que la formacién
de estos materiales poliméricos insolubles hubiera removido el material orgénico
que se encontré en los mares primitivos, e impidiera que se formara un caldo en
ellos. Ea posible que este tipo de sedimentos orgdnicos pudieran haber actuado

como una matriz adsorbente de micro y macromoléculas, lo que favorecerfa su
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concentracién y su estabilidad a través de los cambios ambientales. Nissenbaum
¥y sus colaboradores (1975) sugieren adernés que en condiciones prebiticas, las
melanoidinas pudieron haber actuado como coenzimas primitivaz;, en donde las
apoenzimas podrfan haber sido los aminodcidos o péptidos adsorbidos sobre el
polfmero, debido a que se han encontrado nitrégeno heterocfclico, radicales libres
y metales en su constitucién, lo que las hace tener cierta semejanza con los deriva-
dos de la nicotinamida y la flavina que est4n involucrados en procesos biolégicos
de oxido reduccién.

Es interesante especular sobre el papel que las superficies orgénicas pudieron
haber tenido en los eventos que sirvieron como antecedente a los procesos biolégi-
cos. Ademds, hay que resaltar que el metabolismo de los organismos depende de
un fenémeno de superficie: la actividad enzimética, y que procesos tan complejos
como la replicacién de los dcidos nucleicos, estdn asociados a superficies como
la membrana celular, en el caso de los procariontes, o la matriz nuclear de los
eucariontes (Pardoll y col., 1980).

La participacién de las superficies inorgénipas, particularmente la de las capas
de silicatos o arcillas en e quimica prebiética, fue sugerida por Bernal (1951), quién.
sefialé que la polimerizacién de pequefias moléculas en solucién acuosa podria
haber sido facilitada por la adsorcién, y posiblemente también por la catélisis
heterogénea, sobre la superficie de los cristales de arcilla.

El registro geolégico muestra que los minerales arcillosos aparecen muy tem-
prano en la Tierra, por lo que, debido a su alta capacidad de adeorcién, han sido
propuestas como agentes concentrantes en los océanos primitivos.

Las arcillas, como la montmorillonita o la kaolinita, estén conformadas por
apilamientos de hojuelas planas y delgadas de aproximadamente 1 }1m2 en su parte
plana y algunos cientos de Amstrongs de espesor. La descripcién mineral6gica de

cada hojuela corresponde a una capa con un patrén octahédrico de é6xidos de
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aluminio en medio de dos capas con un patrén tetrahédrico de éxidos de silicio.
La superficie de dichas partfculas contiene muchos sitios de adsorcién capaces de
unir substancias qufmicas. La gran capacidad adsorbente de las arcillas se debe en
parte a la gran 4rea que es capaz de exponer a la adsorcién. La montmorillonita.
presenta una superficie de adsorcién de 430 m? /g, que comparada con los 2.8 m? /g
de las particulas esféricas de 1 pm de dibmetro de SiO3, resulta enorme (Kenyon
y Steinman, 1969).

Adem4s de la gran superficie de adsorcién que tienen las arcillas, otras propie-
dades también las caracterizan, como son la distribucién especffica de las cargas
superficiales, su asociacién con metales iénicos intercambiables y la variabilidad
de su capacidad de adsorcién por diferentes compuestos orgénicos.

A un pH mayor de 2 6 3, les particulas de arcilla llevan carga negativa neta
que es neutralizada por la presencia de contraiones positivos. En el ambiente
natural estos cationes pueden ser Nat*, K+, Catt, Mgt* o cationes bésicos de
Al 6 Fe polinucleicos (Rao y col., 1980).

Se cree que las cargas en la estructura de las arcillas se originan por im-
perfecciones en la estructura, por enlaces rotos en los bordes, por disociacién de.
los hidroxilos expuestos o por substitucién isomérfica. Esta tltima consiste en el
reemplazamiento de iones metélicos -p.ej. Al***- por cationes de menor carga
- p.ej. Mg*t- con lo que se crea una carga negativa en la superficie.

Es posible que las arcillas hayan participado promoviendo reacciones que for-
maran macromoléculas a través de algunos efectos que se les han atribuido sobre
los compuestos orgénicos adsorbidos (Ponnamperuma y col., 1980; Rao y col.,
1980). Entre otros podemos hacer mencién del efecto de inmovilizacién y de yux-
taposicién de reactantes, de estabilizar formas intermediarias y el de inducir y
catalizar reacciones de polimerizacién.

Se ha demostrado que el mecanismo de adsorcién predominante de las mono,
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di, tri y tetraglicina en la montmorillonita-H* es mediante una reaccién de trans-
ferencia proténica. En la montmorillonita-Nat y Ca*t, la adsorcién de aminos-
cidos y péptidos va acompafiada de la liberacién de cantidades aproximadamente
equivalentes de iones metélicos de los sitios de intercambio (Greenland y col., 1962;
Greenland y col.,, 1985). La energfa libre de adsorcién se incrementa linealmente
con el grado de polimerizacién de la glicina, de manera que la adsorcién fisica es
una funcién directa del tamafio molecular o del nimero de enlaces peptidicos, o
de ambos. Los enlaces electrostdticos que resultan de la transferencia de protones
y del intercambio catiénico, son suplementados por fuerzas fisicas de adsorcién,
como las interacciones polares y de van der Waals. La magnitud de dichas fuerzas
estd determinada por el peso molecular y por la forma de las moléculas adsorbidas.

La medida en que cada uno de estos mecanismos participa depende del punto
isoeléctrico del aminoécido, de su momento dipolar y de su tamafio y forma mole-
cular a un pH dado. La adsorcién de los aminoécidos se incrementa al disminuir
el pH, lo que indica que el principal mecanismo de adsorcién a un pH bajo es el
intercambio catiénico, ya que los aminodcidos hest&n en la forma catiénica. En el
posible pH neutro de los océanos primitivos, los mecanismos responsables de la.
adsorcién podrfan haber sido la &dsorcién zwitteriénica, el enlace de hidrégeno,
el intercambio ion-dipolo y las fuerzas de van der Waals (Ponnamperuma y col.,
1080).

Un aspecto importante de la adsorcién de ;Lminoécidos sobre las arcillas es
que generalmente forman complejos de una sola capa conforme son incorporados
dentro del espacio intercapa y, ademés, se orientan de tal manera que la cadena

principal de! aminoécido (H3N-C-COOH) yace paralela a la superficie basal de la
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arcilla (Ponnamperuma y col., 1980).

La condensacién de aminodcidos no activados sobre superficies arcillosas en
sistemas acuosos serfa un sistema prebiolégico probable. Sin embargo, la posibili-
dad de dicho proceso es controvertida. Se ha publicado la polimerizacién del 4cido
aspértico en solucién acuosa a temperaturas moderadamente elevadas (90°C) con
la presencia de kaolinita, pero no han podido ser reproducidos estos resultados
en otros laboratorios (Flegmann y Scholefield, 1978). La barrera termodinémica
en la cohdensacién de aminodcidos libres sobre superficies minerales en sistemas
acuosos a 90°C, no es menor a la calculada para una solucién homogénea de los
mismos, ademés de que no se ha hallado ninguna evidencia que apunte hacia la
policondensacién catalizada por las arcillas (Flegmann y Scholefield, 1978).

La barrera energética de la reaccién puede ser disminuida, ya sea usando
monémeros activados, agentes condensantes, o elevando la temperatura. Si la
polimerizacién se inicia con la presencia de agentes condensantes o una fuente de
energfa, el efecto de las arcillas parece ser el de promover la reaccién al proteger sus
productos y facilitar un espacio donde haya una gran concentracién e interaccién
de reactantes (Ponnamperuma y col., 1980).

Algunos experimentos interesantes han demostrado que los aminoécidos acti-
vados por nucleétidos, como son los aminoaciladenilatos, llegan a policondensarse
casi en un 100% en forma de péptidos, con la liberacién de dcido adenlico, cuando

"se agiega montmorillonita sédica finamente dividida (Katchalsky, 1973; Paecht-
Horowitz y col., 1970).

La sintesis de los aminoaciladenilatos también se ha logrado por estos autores
al simular las condicones de la tierra primitiva en un sistema que incluyé minerales
arcillosos (Paecht-Horowitz y Katchalsky, 1973). Sin embargo, los esfuerzos que
se han hecho por reproducir estos resultados han sido infructuosos (Flegmann y

Scholefield, 1978).
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Las cargas negativas distribuidas en la superficie de las arcillas adsorben los
grupos amonio de los aminoaciladenilatos, y favorecen posteriormente la polimeri-
zecién de éstos. La policondensacién heterogénea procede de una manera diferente
a la descrita con anterioridad para los aminoaciladenilatos en solucién homogénea.
En este caso los aminodcidos no se encuentran en forma libre ya que la hidrélisis de
los aminoaciladenilatos es inhibida en gran medida por la superficie de adsorcién.
Ademés los péptidos obtenidos (4,) llevan 4cido adenflico terminal (P) en gran

porcentaje

A-P + AP ey ,‘\‘,-P + P

AZ-P + A-P

-~ AP+ P

AprP it AP ey Aper”

El mecanismo de polimerizacién involucra la salida de un protén del grupo
amonio del aminoaciladenilato, y deja libre el grupo amino. Este se coxﬁbina con
un grupo carboxilo de otra molécula y forma un enlace peptidico con la liberacién
de una molécula de 4cido adenflico. Es as{ como se ha logrado obtener cadenas
polipept{dicas de més de-50 unidades monoméricas (Paecht-Horowitz y col., 1970;
Katchalsky, 1973). ‘

Uno de los resultados més interesantes obtenidos en:t;stos trabajos ha sido la
distribucién de los pesos moleculares de los péptidos generados ya que se presentan
‘como un espectro discreto de longitudes de cadena aproximadamente en miltiplos
de 9. Se supone que el origen de este fenémeno puede estar en la existencia de
alguna estructura periédica en la superficie de la arcilla o en la presencia de alguna
estructura disipativa basada en la conjuncién de flujos difusionales y quimicos
(Paecht-Horowitz y col., 1970).

Un factor critico en el proceso de policondensaci6n es el grado de agregacién

de las laminillas minerales, de manera que la expansién de los apilamientos de
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estas laminillas de arcilla se constituye como un prerrequisito esencial para una
policondensacién efectiva (Eirich, 1981).

Las laminillas individuales deben ser capaces de dispersarse completamente
y de volverse 2 agregar de nuevo. Este dltimo evento es el que favorece la poli-
merizacién debido a que los oligémeros van quedando adsorbidos, y por lo tanto
protegidos contra la hidrélisis, en los espacios interlamelares conforme ocurren
simultdneamente los procesos de apilamiento y polimerizacién.

Esta hipétesis es apoyada por la observacién de que la preadsorcién de poli-
péptidos aumenta significativamente la polimerizacién. También se ha demostrado
por medio de los rayos X que los polipéptidos formados se intercalan entre las
laminillas paralelas, y aumentan la distancia interlamelar conjuntamente con la
cantided de péptidos adsorbidos (Eirich, 1981).

La presencia de diferentes iones intercambiables puede alterar las propiedades
de hidratacién de las arcillas. L'a. naturaleza de los cationes superficiales y el
grado de hidratacién son los dos factores implicados en la actividad catalftica de
las arcillas (Rao y col., 1980), ya que ésta depende de su capacidad de hincharse
(Paecht-Horowitz y col.,-1970).

La velocidad de la reaccién de polimerizacién heterogénes aumenta con el
tiempo debido posiblemente a que conforme se hace més larga la cadena polipep-
t{dica se facilita la remocién del protén del grupo amonio. Este es un proceso

-autocatalftico que puede ser regulado por un mecanismo de retroalimentacién:
cada paso del proceso de polimerizacién libera una molécula de 4cido adenflico, lo
que provoca un decaimiento local del pH y opera en contra de la activacién de las
moléculas (Katchalsky, 1973).

No existe evidencia de que las arcillas afecten la naturaleza y el mecanismo
de las reacciones, aunque alteran la extensién con que se llevan a cabo. No hay

evidencia tampoco de que en las reacciones de polimerizacién exista un requeri-

49




miento absoluto de arcillas para que la reaccién ocurra. Sin embargo, la sintesis
abidtica catalizada por arcillas pudo haber tenido una participacién significativa
en el origen de la vida (Rao y col.,, 1980). Las arcillas son, en las reacciones de
condensacién, sélo un buer. ambiente que aporta algin orden y estructura en el

que la polinterizacién puede ocurrir (Ponnamperuma y col., 1980).
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G. SISTEMAS EN CONDICIONES FLUCTUANTES.

Como modelos que simulan las condiciones geolégicas del ambiente prebiético
se han ideado sistemas constituidos por arcillas, agua y aminodcidos, sometidos
a variaciones ciclicas de temperatura y de humedad. Los resultados sugieren que
las fluctuaciones ambientales proveen un sitio geolégicamente favorable y que la
extensién'de la evolucién quimica habrfa sido determinada por el nimero y la
frecuencia de los ciclos (Lahav y col., 1978). Se propone que en la época prebiética
el ambiente més favorable para la condensacién de aminodcidos serfa aquel en
que las fluctuaciones ambientales dieran perfodos hiimedos y frios alternados con

momentos secos y célidos.

La estructura general de las variaciones ambientales estd conformada por
ciclos de deshidratacién, calentamiento y rehidratacién repetidos un sindimero de
veces. Las caracterfsticas de estos sistemas incluyen un contenido variable de agua,
fluctuaciones en la temperatura, una alta concentracién de reactivos durante el
perfodo de deshidratacién y la presencia de una superficie catal{ticamente activa.

Un ‘sistem& fluctuante de arcillas y agua es capez de una interaccién dindmica
entre los aminoécidos libres y de producir oligémeros prebiéticos sin necesidad de’
suministrar agentes condensantes ‘o monémeros activados (Lahav y White, 1980).
La energfa libre necesaria para la reaccién es aparentemente suministrada por
la accién deshidratante de los ciclos ambientales (White y Erickson, 1980). Un
.aspecto interesante de la participacién de las arcillas en los sistemas fluctuantes,
consiste en el descubrimiento de que algunos de estos minerales emiten luz durante
el perfodo de deshidratacién (Coyne y col.,, 1981). Ademds, se ha demostrado
que el fomentar la actividad luminiscente en la arcilla sometiéndola a presién,
granulmﬁenﬁo, friccién, irradiacién con rayos gama o, lo que es més comin, a
calentamiento, favorece la oligomerizacién de la glicina. Sin embargo, no ha sido

esclarecida la participacién que sobre el mecanismo de polimerizacién tenga la
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luminiscencia emitida por la arcilla.

La presencia de las arcillas redunda consistentemente en el aumento en la
sintesis de diglicina y péptidos més largos conforme se prolonga el perfodo de
calentamiento (Lehav y col., 1978).

Se ha observado un mayor rendimiento en oligopéptidos cuando las fluctua-
ciones ambientales involucran variaciones de humedad y de temperatura en com-
paracién con las que sélo incluyen variaciones de esta 1ltima. Se ha tratado de
explicar este fenémeno proponiendo un mecanismo de redistribucién en el que los
oligbmeros y monémeros adsorbidos se desadsorben y se redistribuyen sobre la su-
perficie sélida durante cada ciclo de hidratacién-deshidratacién (Lahav y White,
1980), desbloqueando los sitios activos y favoreciendo su ocupacién nuevamente
por otras moléculas (Lahav y col., 1978).

Se ha demostrado la polimerizacién de la glicina, al menos hasta pentémeros,
sobre la superficie de kaolinita o montmorillonita durante fluctuaciones desde
condiciones hipohfdricas calientes hasta otras frias y hiimedas. Adicionalmente
a este resultado se ha logrado incrementar tres veces, o més, el rendimiento en
oligoglicinas cuando se introducen pequenas cantidades de histidilhistidina en los.
ciclos de secado, calentemiento y rehidratacién (White y Erickson, 1980). Se ha
propuesto que el mecanismo por el cual la histidilhistidina cateliza la reaccién de
polimerizacién es a través de la formacién de un intermediario activado, un imi-
-dazélido de aminoédcido que favorece la formacién del enlace peptidico juntamente
con la liberacién del imidazol catalizador. De esta manera, la sintesis de péptidos
complejos en la superficie de una arcilla podrfa ser un proceso autocatalftico.

La utilizacién de las amidas de aminoécidos ha dado buenos resultados al
someterlas a condiciones fluctuantes. Se formaron polfmeros hasta de doce unida-
des en promedio a partir de glicinamide en un pH de 7.2 después de 20 ciclos de

deshidratacién, calentamiento a 80°C y rehidratacién (Yanagawa y col., 1984). En
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otro experimento similar se emplearon las amidas de la glicina, alanina, valina y
dcido aspértico y se utiliz6 como fuente calorffica un horno de microondas. Como
resultado se obtuvieron polipéptidos con pesos moleculares de, al menos, 1,000 a
4,000 déltones, (Ito y col., 19886).

Por 1ltimo, existen algunas circunstancias que durante el proceso de reaccién
pueden influir sobre un ordenamiento parcial de los aminoécidos en el polipéptido
producido (Lahav y White, 1980). Entre otras podemos citar a la selectividad
en la adsorcién, las interacciones vecinules, la solubilidad de los aminoécidos, su
facilidad de condensacién y la existencia en la arcilla de sitios que actien como

moldes directos que determinen la secuencia del péptido.
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H. SISTEMAS ASOCADOS CON MOLECULAS DE ARN.

La intima relacién que existe entre los procesos de codificacién genética y el
de sintesis proteica en los organismos, sugiere un desarrollo coevolutivo en el que
participaran ambos (Lacey y col., 1975). El origen de estos dos procesos pudo
haber involucrado una relacién més directa entre los aminoécidos y los 4cidos
nucleicos en forma de una interaccién que podrfa ser estereoquimica, de polaridad
o de carga iénica (White y Erickson, 1981). La asociacién fue probablermente débil,
lo que permitié que los polinucieétidos actuaran selectivamente y no como molde
especifico durante la formacién del enlace peptidico.

Como resultado de los planteamientos anteriores se inicié el estudio, tanto ex-
perimental como tebrico, de la participacién de los polinucleétidos en los sistemas
de sintesis de péptidos en condiciones prebidticas.

Un 'enfoque de este estudio consiste en la inclusién de los oligonuceétidos en
sistemas de agua y arcillas en condiciones fluctuantes de humedad y de tempera-
tura. Al estar los oligonucle6tidos unidos a la superficie arcillosa es posible que
aumente la interaccién ¥y la especificidad entre los aminodcidos y los nucle6tidos
(Lahav y White, 1980).- Los resultados de estos experimentos muestran que la,
policondensacién de la glicina en oligoglicina se cuadruplica cuando se agregan al
sistema cadenas de polirribonucleétidos (White y Erickson, 1981). Los polideso-
xirribonucle6tidos no produjeron este efecto.

El mecanismo que proponen para que se lleve a cabo este fendémeno involucra
la activacién de la glicina en la arcilla, la formacién de enlaces tipo ester entre

la glicina y los grupos OH 2’ del polirribonucleétido y la formacién del enlace

peptidico.
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SOBRE UN POLIRRIBONUCLEOTIDO, EL CUAL SE ENCUENTRA ASOCIADO

A UNA SUPERFICIE DE ARCILLA (White y Erickson, 1981).

Un modelo teérico, apoyado en algunos aspectos en forma experimental,
eﬂ el que se resalta la interaccién codénica entre los aminoédcidos y los polinﬁ-
cleétidos, considera una secuencia de eventos que se inicia con la formacién de los
aminoaciladenilatos (Lacey y col., 1975). Posteriormente los grupos aminoacilo
del adenilato serfan transferidos a un imidazol. Este, a su vez, lo cederfa a los gru-
pos OH 2’ a lo largo del esqueleto de ARN. La, condensacién de los aminodcidos

conducirfa a la formacién de los polipéptidos (Lacey y Weber, 1977).
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SECUENCIA DE REACCIONES INVOLUCRADAS EN LA GENERACION DE
POLIPéPTIDOS SOBRE UNA CADENA DE ARN (Lacey y col,,1975'.

De este modelo los autores resaltan dos aspectos. Primero, el hecho de que
un polipéptido que hubiera contenido residuos de histidina habria podido servir
como intermediario en lugar del imidazol y, segundo, que el mononucleétido trans-
portador del aminoécido activado, puede ser interpretado como un precursor de
los ARN de transferencia actuales.

Con base en el principio de que los péptidos, y cualquier aminoécido con su

grupo amino bloqueado, es més ficilmente activado que un aminoécido libre, se
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ha propuesto un modelo de traduccién primitiva en el cual los cuatro nucleétidos
trifosfatados empleados por las células, activarfan selectivamente diversos tipos de
amino4cidos (Mullins y Lacey, 1980).

El primer evento en este modelo de sistema de traduccién primitiva es la aso-
ciacién de los nucledtidos trifosfatados sobre el polirribonucleétido que sirve como
molde. Lo's aminodcidos se asociarfan selectivamente con estos nucleétidos, pero
no serfan activados hasta que el grupo amino de alguno de ellos sea incorporado
a un péptido. La presencia de un aminoécido con el grupo amino bloqueado, o un
péptido, iniciarfa une onda de activacién y de formacién de enlaces peptfdicos que
viajarfa a lo largo del polirribonucleétido molde.

El problema de la sintesis de péptidos en las condiciones primitivas es com-
plicado, especialmente la participacién de los polinucledtidos en la aparicién de la
especificidad de los péptidos macromoleculares.

Se ha presentado un esquema especulativo en el que las primeras proteinas
funcionales se hicieron por mecanismos en los que la unién de los aminoécidos
fue parte del proceso de replicacién de los polinucle6tidos (Mackinlay, 1082). La
_sintesis proteica primitive acoplada a la replicacién conduciria a la formacién de.
estructuras nucleoproteicas semejantes a los ribosomas y a la aparicién de los ARN
de transferencia similares a los modernos, y que son la base de la sfntesis proteica
codificada por codones. -

En este tipo de modelos, la aparicién de un péptido que catalizara la tra-
duccién o la replicacién de polinucleétidos incremehtaria la proporcién y la exac-
titud de la sintesis de péptidos cataliticos adicionales. A este respecto, el andlisis
de estabilidad de las ecuaciones cinéticas de un modelo primitivo de sfntesis de
polipéptidos, en el que se incluyen reacciones de polimerizacién de aminoédcidos y
de nucleétidos, demuestra la posibilidad de un estado estdtico miltiple que podria

favorecer & la sobrevivencia de los polimeros (Mosqueira, 1879). La superficie
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. arcillosa podria auxiliar en la catélisis de la condensacién de nucleétidos por los
oligopéptidos. Sin embargo, no existen evidencias de ésto ni de la replicacién
de polinucleStidos, y tampoco se ha podido explicar cémo se redujo o eliminé la

dependencia de las arcillas en el transcurso de la evolucién (Lahav y White, 1980).
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CAPITULO 6
CONSIDERACIONES FINALES.

El conjunto de los modelos de sintesis prebi6tica de péptidos constituye evi-
dencia suficiente para suponer la presencia de péptidos en el ambiente prebiético
del planeta. El origen de estos pudo haber sido variado, como ya lo hemos visto
en el capitulo anterior. Lo que nos queda por discutir es la participacién de estos
péptidos en los eventos que sirvieron de antecedente a la aparicién de la vida. Las
preguntas pertinentes en esta caso giran en torno a la importancia que cada uno
de estos modelos de sintesis prebidtica de péptidos tuvo en el proceso del origen
de la vida: jtodos estos modelos son relevantes? o ;sélo algunos lo son? y jen qué
medida?.

Las respuestas a este tipo de preguntas estin profundamente afectadas por
la. concepcién que del proceso del origen de la vida se tenga. Con esto wltimo
nos estamos refiriendo a las perspectivas genetista y metabélica a las que hicimos
alusién al inicio de este trabajo, en relacién a las diferencias en importancia que se
les concede a los 4cidos nucleicos y a las protefnas cuando se plantean esquemas
del origen de la vida. Sim embarge, haciendo a un lado el apoyo & una u otra de.
estas perspectivas, nos es posible evaluar el papel prebiético de estos modelos.

La importancia de los modelos de sintesis prebiética de péptidos en el origen
de la vida puede ser tasada en dos aspectos. Primero, en la participacién directa
de estos polfmeros en eventos prebibticos y, segundo, en el tipo de reaccién que da
origen al pol{imero.

Conforme al primer aspecto hemos de tener en cuenta que los polipéptidos-
pudieron haber participado en la constitucién de estructuras prebiéticas, y que
pudieron haber tenido importancia tanto estructural como catalftica.

De acuerdo al segundo aspecto, el enfoque al cual se recurre es al de visualizar

al modelo de sintesis de péptidos como antecedente del mecanismo de biosintesis
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de protefnas que actuaimente efectuan todas las células.

Teniendo en cuenta estas dos observaciones, pasemos & considerar cada uno
de los modelos,

En el caso de los sistemas de reaccién en los que no se incluyen a los a-
minoécidos libres, se discute la posibilidad de que alguna fraccién de la sustan-
cia polimérica obtenida sea de caracter polipeptidico. Suponiendo que, efectiva-
mente, esto sea real, la localizacién de estos polimeros dentro de una trama de
polimeros de otro tipo, hace dificil la bisqueda de su posible participacién en el
origen de la vida. Si pensamos en alguna funcién estructural nos vemos con el
problema de la inmovilidad del péptido, ya que necesariamente tendrfamos que
suponer que la estructura prebidtica se desarrolla inmévil y asociada a la matriz
orgénica. Si proponemos una actividad catalitica permanente, de igual manera
tendriamos que suponer lo anterior. Esta suposicién se enfrenta a la complicacién
de tener que explicar c6mo fue que se di6 el desligamiento entre la matriz orgénica
y las estructuras biol&gicas o prebiéticas. Una manera de evitar esta complicacién
es suponiendo que la participacién de estos péptidos fue catalitica y de manera
eventual, de modo que la estructura prebiética; no estuviera asociada a la matriz
orgénica y sélo en determinades condiciones se podrfa encontrar bajo la influen-
cia catalftica de este tipo de polfmeros. También cabe la posibilidad de que los
polipéptidos se liberaran de la matriz orgénica previamente a su participacién en
eventos prebidticos.

De acuerdo al aspecto concerniente con el tipo de reaccién que da origen al
polipéptido, este modelo estd muy lejos de ser el antecedente del mecanismo de
bios{ntesis de prote{nas.

Los péptidos que se llegaran a formar a partir de aminodcidos libres en algin
ambiente acuoso prebibtico, deficilmente pudieron haber tenido alguna partici-

pacién estructural importante en un sistema prebiético. Esto se debe a que
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debieroﬁ de ser muy escasos, como lo demuestran los experimentos prebiéticos,
¥ a su tamafio pequefio, no sobrepasan el nivel de dfmero. Sin embargo, bien
pudieron haber tenido algin efecto catalftico al ser incorporados a algin sistema
prebiolégico. Esto que hemos dicho se aplica igualmente al modelo en el que
se incluyen a los agentes condensantes; aunque en este caso, el hecho de haber
obtenido un mayor rendimiento en los experimentos prebiéticos y que se hubieran
formado péptidos un poco mayores en relecién al modelo anterior, aumenta la pro-
babilidad de alguna participacién tanto estructural como catalftica en un sistema
prebiolégico, suponiendo que habrfa un suministro suficiente de agentes conden-
santes en el ambiente prebi6tico. Para ambos modelos cabe decir, ademés, que
diffcilmente puede considerdrseles como antecedente del mecanismo de biosintesis
de proteinas.

Los resultados que se obtienen con el empleo de aminoécidos activados, que en
relacién con los dos modelos anteriores mejora tanto el rendimiento como el tamafio
de los péptidos en un sistema acuoso homogéneo, aumentan todavia més la pro-
babilidad de que polimeros con este origen hubieran tenido alguna participacién
en el origen de la vida. El caso particular de ia sintesis a partir de aminoacilade-
nilatos involucra una asociacién entre la transferencia de grupos quimicos y de
energia semejante a lo que ocurre en el interior de las células, lo que implica una
importancia adicional y significativa.

Con el modelo de polimerizacién térmica y anhidra de aminoécidos se han
obtenido rendimientos y pesos moleculares muy altos. Estas ventajas del mode-
lo han permitido ademds abordar el estudio de la evolucién prebiolégica con la
elaboracién de un modelo de sistema precelular, lo que le confiere al modelo de
polimerizacién una importancia especial. A pesar de la importancia estructural y

catalitica que se le puede asignar a estos polfmeros prebiéticos, desde el punto
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de vista de las condiciones y del mecanismo de sfntesis, se ve diffcil la transicién
hacia el sistema de biosfntesis proteica que conocemos.

La aplicacién de sistemas heterogéneos, principalmente el de arcillas-agua, &
la sintesis de péptidos prebiéticos, ha generado resultados interesantes. La efi-
ciencia en la polimerizacién, los elevados pesos moleculares y la similitud con el
proceso de biosfntesis proteica, hacen del modelo de polimerizacién heterogénea
de aminoaciladenilatos uno de los de mayor importancia prebiética. A esto se
pueden afiadir los resultados obtenidos de los sistemas en condiciones fluctuantes,
y de los que se deriva la posibilidad de una participacién importante en el origen
de la vida de ambientes prebidticos fluctuantes, como puede ser el caso de las
zonas intermareales. La importancia de un modelo de esta naturaleza se incre-
menta mucho cuando incluye la participacién de moléculas de polinucleétidos, ya
que se estd abordando el origen de la interrelacién entre la sintesis de péptidos y
la replicacién de los polinucleétidos. Sin embargo, si se considera posible la par-
ticipacién prebidtica de estos sistemas heterogéneos, se debe de tener en cuenta
que en algin momento de la evolucién de los procesos biol6gicos, éstos debieron
de independizarse de este tipo de superficies.

Uno de los problemas més agudos en la teorfa del origen de la vida, y que
constituye un grave limitante, es el aporte energético suficiente para sostener un
proceso contfnuo y necesario de sintesis. La generacién de polipéptidos no es la
excepcién a la regla, por lo que cada modelo propone en forma particular alguna
fuente de energfa.

En el problema de las condiciones energéticas durante la etapa de autoorga-
nizacién prebiolégica se puede considerar la posibilidad de que la energfa qufmica
incluida en las substancias orgdnicas de la sopa primitiva fuera insuficiente para
impulsar y sostener un proceso como este. Esto puede favorecer la suposicién de

que los primeros organismos se desarrollaron asociedos a algin suministro contfnuo
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de energfa y fueron el resultado de un proceso independiente de la energfa quimica
de la sopa primitiva.

Una opcién en este planteamiento consiste en la disipacién de la radiacién
solar como fuente de energfa a través de reacciones fotoqufmicas en la superficie del
planeta, el lugar probable de la autoorganizacién esponténea (Decker, 1981). Esta
proposicién intenta sostener un modelo de fotosfntesis no biolégica como fuente
continua de energfa, eﬁ forme de luz visible y ultravioleta, que promoviera los
fenémenos quimicos prebiolégicos. Se ha propuesto que la reduccién del CO; pudo
haberse llevado a cabo mediante una reaccién impulsada lumfnicamente y asistida
por minerales que actuaron como agentes fotoactivos (Halmenn y col., 1981). La
energfa radiante podrfa haberse acumulado en forma irreversible a manera de
diferentes compuestos oxidados y reducidos y canalizarse posteriormente como
productos secundarios de la fotorreaccién., Esto pudo generar algunos ciclos de
reacciones que involucraron componentes de su respectivo escenario qufmico. De
esta manera es como se concibe que los primeros organismos vivientes pudieron

haber tenido un metabolismo energético fotoautétrofo.

Otre opcién alternativa al planteamiento de la sopa primitiva, la constituye el .
flujo reductor hidrotérmico proveriiente del magma y que se localiza en el fondo de
los océanos. Ademés de proponer el origen quimioautotréfico de los seres vivientes,
plantea una solucién al problema del estado de oxidacién del sistema atmésfera-
hidrésfera en el ambiente primitivo de la Tierra, ya que en el caso de que hubiera
prevalecido un estado oxidado del sistema, el flujo reductor hidrotérmico podrfa
haber sido un sitio favorable para la sintesis prebidtica y para la subsecuente
aparicién de los organismos vivientes (Corliss, 1986).

Les reacciones de la sfntesis de péptidos pudieron haber estado precedidas
por la t‘ranaduccién de la energfa desde la forma redox hacia la forma qufmica

del pirofosfato, de manera que esta podrfa acrecentar suficiente potencial como
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para impulsar la transicién de monémeros a polfmeros (Fox, 1982 y 1984). Esta
hipétesis implica un esquemsa de coevolucién entre los procesos del metabolismo
energético y los de polimerizacién.

Este tipo de reacciones pudieron haberse estabilizado mediante mecanismos
no enziréticos de retroalimentacién catalitica en forma de estados estacionarios,
por lo que el aceleramiento en la velocidad de las reacciones aumentarfa la cohe-
sién del sistema. lo que evitarfa la dispersién por difusién. Esta autoorganizacién
como sistema termodinémicamente abierto, lejos del equilibrio y en forma de una
estructura quimica disipativa, favorecerfa el acoplamiento entre la transferencia
de grupos quimicos y las reacciones liberadoras de energfa como una manera de
retener energia (Decker, 1081).

La conceptualizacién del proceso evolutivo que dié origen a la bidsfera, tal
cual la conocemos, a través de una serie continua de eventos, implica la necesidad
de evitar cualquier discontinuidad que conflera un cambio sustancial en el caracter
de los fenémenos que sostienen la vida, como son la fuente energética acoplada al
sistema, en 1ltimo caso la radiacién solar (Theodoridis y Stark, 197 1), y el tipo de
reacciones involucradas (Buvet, 1981). No obstante estas aseveraciones, el sistema
quimico y egergético que fuera el antecedente del mundo biolégico actual, y en
el que debié de estar presente la sintesis de péptidos, estéd todavia lejos de ser
esclarecido. Sin embargo, de lo que podemos estar seguros es de la presencia de
péptidos en el ambiente prebibtico de la Tierra, aunque no se haya demostrado su

participacién en los procesos que antecedieron a la aparicién de la vida.
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