Macromoléculas:

Su quimica y biologia

Una telarafia es una estructura sorprendente. No
solo es hermoso mirarla, sino que es una maravilla
arquitecténica que le sirve a la arafia como su ho-
gar y su territorio de cortejo, ademas de constituir un
medio para cazar y capturar el alimento. Pensemos en la mos-
ca que intercepta la telarafia. Las fibras de la tela deben retra-
sar la mosca, pero no deben romperse, es decir que deben es-
tirarse de manera de disipar la energia del movimiento de la
mosca. Por otro lado, las fibras que mantienen unida la tela no
deben estirarse demasiado, porque deben ser lo suficiente-
mente fuertes como para sostener toda la estructura en su lu-
gar y no permitir que la tela se bambolee fuera de control. Las
fibras de la tela son mucho mas delgadas que el pelo humano;
sin embargo, son mas fuertes que el acero y en algunos casos,
mas elasticas que el nailon. De hecho, la seda de la arafia pue-
de ser tan fuerte como el Kevlar, una sustancia sintética utili-
zada para hacer ropa a prueba de balas y las cuerdas que se
sujetan a los paracaidas.

La seda de la arafia estd compuesta por pequefias variacio-
nes de un Unico tipo de molécula gigante —una macromolécu-
la— llamada proteina. Los numerosos tipos de proteinas de los
sistemas bioldgicos estan compuestos por diferentes cantida-
des de las 20 moléculas conocidas como aminodcidos, y la se-
da de las arafias tiene su propia seleccion de estas moléculas.
La proteina de la seda que se estira contiene aminoacidos que
le permiten enrollarse en una espiral; cuando esas espirales se
asocian en las fibras de la seda, pueden deslizarse una sobre
la otra para cambiar la longitud de la fibra. Las fibras fuertes,
por el contrario, estan hechas de aminoacidos que pliegan las
proteinas individuales en laminas planas, con cremalleras que
encajan las laminas juntas (como los bloques de Lego), de
manera que las fibras no pueden separarse facilmente. La re-
lacidn entre la estructura quimica y la funcion bioldgica es el
tema de este capitulo y de muchos de los siguientes en esta
seccion.

Los cuatro tipos principales de macromoléculas bioldgicas
—proteinas, hidratos de carbono, lipidos y acidos nucleicos—
estan compuestos por bloques de armado denominados mo-
nomeros. En el caso de las proteinas como la seda de la ara-
fia, los mondmeros son aminodcidos; los de los hidratos de
carbono son azUcares y los de los acidos nucleicos son nu-
cledtidos. Algunos lipidos estan compuestos por una molécu-
la pequefia, el glicerol, unida covalentemente a acidos grasos
mas grandes. Los lipidos interacttan para formar agregados
macromoleculares enormes, como las membranas que rodean
a las células.

Las cuatro clases de moléculas grandes se construyen en
forma similar en todos los seres vivos y estan presentes en ca-
si iguales proporciones en todos los organismos (fig. 3-1).
A pesar de que un arbol de manzana tiene sin duda una forma
diferente de la de una persona, su quimica basica es la misma,
lo que demuestra la unidad de la vida. Una proteina que

desempefia cierto papel en la manzana probablemente tenga
uno similar en el ser humano. Una ventaja importante de la
unidad biogquimica es que los organismos pueden comerse
unos a los otros. Cuando comemos una manzana, las molécu-
las que consumimos incluyen hidratos de carbono, lipidos y
proteinas que pueden ser reorganizadas en las variedades es-
peciales de esas moléculas usadas por los seres humanos.

MACROMOLECULAS: POLIMEROS GIGANTES

Las macromoléculas son polimeros gigantes (poli, "mu-
chos"; mer, "unidad™) construidos por enlaces covalentes de
moléculas méas pequefias llamadas monémeros (cuadro 3-1).
Estos mondmeros pueden ser idénticos o no, pero siempre tie-
nen estructuras quimicas similares. Las moléculas que poseen
pesos moleculares superiores a 1.000 suelen considerarse ma-
cromoléculas y las proteinas, los polisacaridos (hidratos de

Una macromolécula compleja. La seda de la arafia (en parpura) es hilada

en una tela por una glandula de la arafia negra brillante, Castercantha.



carbono grandes) y los acidos nucleicos de los sistemas vivos,
caen en esta categoria.

Cada tipo de macromolécula realiza alguna combinacion
de diversas funciones: almacenamiento de energia, sostén es-
tructural, proteccion, catalisis, transporte, defensa, regula-
cién, movimiento y herencia. Estos papeles no son necesaria-
mente excluyentes. Por ejemplo, los hidratos de carbono y las
proteinas pueden cumplir papeles estructurales, sosteniendo y
protegiendo tejidos y organismos. Sin embargo, sélo los aci-
dos nucleicos se especializan en el almacenamiento de la in-
formacién y funcionan como material hereditario, transmi-
tiendo tanto los rasgos de la especie como los individuales de
una generacion a otra.

Las funciones de las macromoléculas estan ditectamente
relacionadas con sus formas y con las propiedades quimicas
de sus monémeros. Algunas, como las proteinas cataliticas y
de defensa, se pliegan en formas esféricas compactas cuyas
superficies poseen caracteristicas que las hacen solubles en
agua y capaces de interaccionar intimamente con otras molé-
culas. Otras proteinas e hidratos de carbono forman sistemas
largos y fibrosos que suministran fuerza y rigidez a las célu-
las y a los organismos. Incluso otros conjuntos largos y del-
gados de proteinas pueden contraerse y producir movimiento.

Debido a que las macromoléculas son tan grandes, contie-
nen muchos grupos funcionales diferentes (véase fig. 2-20).
Por ejemplo, una proteina grande puede contener grupos fun-
cionales hidrofébicos, polares y cargados que le dan propieda-
des especificas a sitios particulares de una macromolécula.
Como puede verse, la diversidad de propiedades determina las
formas de las macromoléculas y sus interacciones tanto con
otras macromoléculas como con moléculas mas pequenas.

REACCIONES DE CONDENSACION

Los polimeros de los seres vivos se construyen a partir de
mondmeros por una serie de reacciones denominadas de con-
densacién o deshidratacion (ambas palabras se refieren a la
pérdida de agua). Las reacciones de condensacién son el re-
sultado de mondémeros unidos covalentemente (fig. 3-2A).
Las reacciones de condensacién que producen las diferentes
clases de macromoléculas difieren en detalles, pero en todos
los casos, los polimeros s6lo se forman si se adiciona energia
al sistema. En los sistemas vivos, la energfa es aportada por
moléculas especificas ricas en ella.

Lo inverso de una reaccion de condensacion es una reac-
cién de hidrolisis (hidro, "agua"; lisis, "romper"). Estas reac-
ciones digieren polimeros y producen monémeros. El agua
reacciona con los enlaces que unen a los polimeros entre si, y
los productos son mondmeros libres. Los elementos (H y O)
del H,0 se convierten en parte de los productos (fig. 3-2B).
Al igual que las reacciones de condensacion, la hidrolisis re-
quiere la adicién de energfa.

Comenzaremos nuestro estudio de las macromoléculas bio-
légicas con un grupo de polimeros muy diverso, las proteinas.

Fig. 3-1. Sustancias que se encuentran en los tejidos vivos. Las sustancias
que se muestran aqui forman los componentes no minerales de los tejidos vi-
vos (el hueso es un ejemplo de un "tejido mineral"). La mayor parte de los
tejidos estan compuestos por lo menos en un 70% por agua.

PROTEINAS: POLIMEROS DE AMINOACIDOS

Las proteinas participan en el sostén estructural, la protec-
cién, la catalisis, el transporte, la defensa, la regulacién y el
movimiento. De estas funciones de las macromoléculas, solo
el almacenamiento de energia y la herencia no son realizados
por las proteinas.

Fig. 3-2. Condensaci6n e hidrélisis de polimeros. A. Una reaccién de conden-
sacion ensambla monémeros en polimeros. B. Una reaccién de hidrdlisis digie-
re los polimeros en monémeros individuales. En los tejidos vivos, estas reaccio-
fnes no ocurren espontineamente, sino que se requiere el agregado de energia.



Las enzimas son proteinas de particular importancia que
aumentan la velocidad de las reacciones quimicas en las célu-
las, funcién conocida como catalisis. En general, cada reac-
cién quimica requiere una enzima diferente, porque las pro-
teinas muestran gran especificidad por las moléculas més pe-
quefias con las cuales interactan.

El tamafio de las proteinas difieren desde la pequefia enzi-
ma ribonucleasa A que digiere el RNA, que tiene un peso mo-
lecular de 5.733 y 51 residuos de aminodacidos, hasta molécu-
las gigantes como la proteina transportadora del colesterol,
apolipoproteina B, que tiene un peso molecular de 513.000 y
4.636 residuos aminoacidicos. (La palabra "residuo” se refie-
re a un monomero que es parte del polimero.) Cada una de es-
tas proteinas consiste en una cadena Unica de aminoacidos
(una cadena polipeptidica) plegada en una forma tridimensio-
nal especifica necesaria para el funcionamiento de la proteina.

Algunas proteinas tienen mas de una cadena polipeptidica.
Por ejemplo, la proteina transportadora de oxigeno, hemoglo-
bina, tiene cuatro cadenas plegadas separadamente y asocia-
das para formar la proteina funcional. Como veremos mas
adelante, existen muchas "maquinas multiproteicas" como és-
ta, compuestas por docenas de polipéptidos interactuantes.

Cada una de estas proteinas tiene una composicién aminoa-
cidica caracteristica. Pero no toda proteina contiene todos los
tipos de aminoacidos, ni tampoco igual nimero de ellos. La
diversidad en el contenido y la secuencia de los aminoécidos
es la fuente de la diversidad en las estructuras y las funciones
proteicas. En algunos casos, estructuras quimicas adicionales
llamadas grupos prostéticos pueden unirse covalentemente a
la proteina. Estos grupos incluyen hidratos de carbono, lipi-
dos, grupos fosfato, el grupo hemo que contiene hierro que se
fija a la hemoglobina y iones metalicos como el cobre y el
cinc. Los grupos prostéticos se detallan en el capitulo 6.

Fig. 3-3. Puente disulfuro. Los puentes disulfuro (-S-S-) son importantes
en el mantenimiento de las formas tridimensionales correctas de algunas mo-
léculas proteicas.

Varios de los siguientes capitulos describiran las diversas
funciones de las proteinas. Para entenderlas, debemos prime-
ro explorar la estructura proteica. Primero, examinaremos las
propiedades de los aminoécidos y como se ligan para formar
proteinas. Luego estudiaremos sistematicamente la estructura
proteica y observaremos como una cadena lineal de aminoé-
cidos esta plegada constantemente en forma tridimensional
compacta. Por Gltimo, veremos como esta estructura provee
un ambiente fisico y quimico para otras moléculas que pue-
den interactuar con la proteina.

Las proteinas estan compuestas por aminoacidos

Los 20 amino4cidos comUnmente hallados en las proteinas
presentan una amplia variedad de propiedades. En el capitulo
2 observamos la estructura de los aminoécidos e identifica-
mos cuatro grupos diferentes fijados a un atomo de carbono
(a) central: un atomo de hidrégeno, un grupo amino (NH,+),
un grupo carboxilo (C00-) y una cadena lateral 0 grupo R.
Los grupos R (R se utiliza para referirse a "resto” o "residuo™)
de amino&cidos son importantes para determinar la estructura
tridimensional y la funcion de la macromolécula. Las cadenas
laterales se resaltan en blanco en el cuadro 3-2).

Como muestra el cuadro 3-2, los aminoacidos se agrupan y
se distinguen por las cadenas laterales. Algunas estan carga-
das eléctricamente (+1, —1), mientras que otras son polares
(S+, 8-) 0 no polares e hidrofébicas.

* Los cinco aminodcidos que presentan una cadena lateral
eléctricamente cargada atraen agua y iones de carga opues-
ta de todos los tipos.

* Los cinco aminoacidos que presentan cadenas laterales po-
lares tienden a formar puentes de hidrogeno débiles con el
agua y con otras sustancias polares o cargadas.

* Siete aminodacidos presentan cadenas laterales que son hi-
drocarburos no polares o hidrocarburos modificados leve-
mente. En el medio ambiente acuoso de la célula, las cade-
nas laterales hidrofobicas pueden agruparse.

* Tres aminoacidos —cisteina, glicina y prolina— son casos es-
peciales, a pesar de que sus grupos R suelen ser hidrofébicos.

La cadena lateral cisteina, que tiene un grupo —SH termi-
nal, puede reaccionar con otra cadena lateral de cisteina para
formar un enlace covalente denominado puente disulfuro
(S-S--) (fig. 3-3). Los puentes disulfuro ayudan a determinar
cémo va a plegarse una cadena proteica. Cuando la cisteina
no es parte del puente disulfuro, su cadena lateral es hidrofo-
bica.

La cadena lateral glicina consiste en un atomo Unico de hi-
drdégeno y es lo suficientemente pequefia como para entrar en
los rincones en el interior de una molécula de proteina, don-
de una cadena lateral mas grande no se adaptaria.

La prolina difiere de otros aminoacidos porque posee un
grupo amino modificado que carece de un hidrégeno sobre su
nitrégeno, lo que limita la capacidad de enlace del hidrogeno.
También, el sistema de anillo de la prolina limita la rotacion
sobre su carbono a, de manera tal que la prolina es hallada
con frecuencia en lugares donde la proteina esta doblada o
forma un lazo.

Los enlaces peptidicos unen aminoacidos
en forma covalente

Cuando los aminoacidos se polimerizan, el grupo carboxi-
lo de uno de los aminodcidos reacciona con el grupo amino



del otro, sufriendo una reaccion de condensacion que forma
el enlace peptidico. La figura 3-4 describe de modo simplifi-
cado esta reaccion. (En realidad, otras moléculas deben acti-
var los aminoacidos de manera ordenada para que esta reac-
cidn prosiga; existen pasos intermedios en este proceso, que
se examinaran en el capitulo 12.) Asi como una oracion co-
mienza con una letra mayuUscula y termina con un punto, las
cadenas polipeptidicas tienen un orden lineal. La "letra ma-
yuscula™ quimica que sefala el comienzo de la cadena poli-
peptidica es el grupo amino del primer aminoacido de la ca-
denay se conoce como el N terminal. La sefial de puntuacion
quimica para finalizar la cadena es el grupo carboxilo del ul-
timo aminoécido (el C terminal).

Todos los otros grupos amino y carboxilo (excepto los de
las cadenas laterales) ParticiPan en la formacion de enlaces

peptidicos, por lo tanto no existen en la cadena como grupos
intactos "libres". Los bioquimicos se refieren a la orienta-
cion de los polipéptidos de "N —> C", o de "amino a carbo-
xilo".

El enlace peptidico tiene dos caracteristicas importantes en
la estructura tridimensional de las proteinas. En primer lugar en
muchos enlaces covalentes simples, el grupo a cada lado del
enlace esta libre para rotar en el espacio. Esto no ocurre con el
enlace peptidico C-N. Los atomos adyacentes (los carbonos a
de dos aminoacidos adyacentes) no estan libres para rotar debi-
do al caracter del enlace peptidico parcialmente doble. Los qui-
micos se daran cuenta de que esto se debe a la resonancia entre
la electronegatividad fuerte del oxigeno ligado al carbono y la
electronegatividad débil del hidrégeno ligado al nitrégeno. Es-
ta caracteristica limita el plegado del polipéptido.
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Fig. 3-4. Formacion de los enlaces peptidicos. En los seres vivos, la reac-
cion que conduce a un enlace peptidico tienen muchos pasos intermedios, pe-
ro los reactivos y los productos son los mismos que los que se muestran en
este diagrama simplificado.

En segundo lugar el oxigeno ligado al carbono lleva una
carga ligeramente negativa (a-) mientras que el hidrégeno li-
gado al nitrégeno es levemente positivo (8+). Esta asimetria
de carga favorece la formacion de puentes de hidrégeno den-
tro de la propia molécula proteica y con otras moléculas, lo
que contribuye tanto a la estructura como a la funcién de mu-
chas proteinas.

La estructura primaria de una proteina
es su secuencia de aminoacidos

La estructura de una proteina tiene cuatro niveles: prima-
rio, secundario, terciario y cuaternario. La secuencia precisa
de aminoéacidos en un polipéptido constituye la estructura
primaria de una proteina (fig. 3-5A). El esqueleto peptidico
de esta estructura primaria consiste en la secuencia repetida
de tres atomos (-N —C —C-): el grupo amino N, el carbono a
y el grupo carboxilo de cada aminoacido.

Los cientificos han deducido la estructura primaria de mu-
chas proteinas y utilizan abreviaciones de letras individuales
para los aminodcidos (véase cuadro 3-2) para registrar la se-
cuencia. Aqui por ejemplo estan los primeros 25 aminoacidos
(de un total de 457) de la proteina hexocinasa, que proviene
de la levadura:

AASXDXSLVEVHXXVFIVPPXILQA

El nimero tedrico de proteinas diferentes es enorme. Debi-
do a que existen 20 aminodcidos diferentes, hay 20 x 20 = 400
péptidos distintos (dos aminoacidos unidos), y 20 x 20 x 20 =
8.000 tripéptidos diferentes (tres aminoacidos unidos). Imagi-
némonos este proceso multiplicado por veinte y extendido a
una proteina formada por 100 aminodcidos (lo que se consi-
dera una proteina pequefia). Podrian existir 20 > de estas pro-

teinas pequefias, cada una con su propia estructura primaria
distinta. ;Cuan grande es el nimero 20 > jNo existen tantos
electrones en todo el universo!

En los niveles superiores de la estructura proteica, el enro-
llamiento y el plegado locales brindan a la molécula su forma
funcional final, pero todos estos niveles derivan de la estruc-
tura primaria, esto es, qué aminoacidos se encuentran en lu-
gares especificos de la cadena polipeptidica. Las propiedades
asociadas con una secuencia precisa de aminoacidos determi-
nan como puede enrollarse y plegarse una proteina, adoptan-
do asi una estructura especifica estable que la distingue de
cualquier otra proteina.

La estructura secundaria de una proteina
requiere puentes de hidrégeno

Aunque la estructura primaria de cada proteina es Unica, la
estructura secundaria de muchas proteinas puede ser bastante
similar. La estructura secundaria de una proteina consiste
en patrones regulares y repetidos en diferentes regiones de
una cadena polipeptidica. Hay dos tipos basicos de estructura
secundaria, ambos determinados por el puente de hidrégeno
entre los residuos de aminoacido que forman la estructura pri-
maria.

LA HELICE a. La hélice a es una espiral hacia la derecha
que "gira" en la misma direccion que un tornillo estandar pa-
ra madera (fig. 3-5B). Los grupos R se extienden hacia afue-
ra a partir del esqueleto peptidico de la hélice. El enrollamien-
to se produce como resultado de los puentes de hidrégeno que
se forman entre el hidrégeno levemente positivo del N-H de
un residuo aminoacidico y el oxigeno levemente negativo del
C=0 del otro. Cuando este patron de puentes de hidrogeno se
establece repetidas veces en un segmento de una proteina, es-
tabiliza la forma enrollada y da por resultado una hélice a.
Los aminoacidos con grupo R que distorsionan la espiral o
que impiden de otro modo la formacion de los puentes de hi-
drégeno necesarios, impiden la formacion de la hélice a.

La estructura secundaria helicoidal a es particularmente
evidente en las proteinas estructurales fibrosas insolubles de-
nominadas queratinas, que constituyen el pelo, las pezufias y
las plumas. El pelo se puede estirar porque el estiramiento re-
quiere que se rompan solo los puentes de hidrogeno de una
hélice a y no los enlaces covalentes; cuando la tension sobre
el pelo se libera, se vuelven a formar tanto los puentes de hi-
drégeno como la hélice a.

LA LAMINA PLEGADA | . La ldmina plegada 13 (beta) esta
formada por una o mas cadenas polipeptidicas que se ubican
casi completamente extendidas una al lado de la otra. La la-
mina se estabiliza por puentes de hidrégeno entre el grupo
N-H de una cadena y el grupo C=0 de la otra (fig. 3-5C). Una
lamina f3 plegada se puede formar entre cadenas polipeptidi-
cas separadas, como en la seda de la arafia, o entre diferentes
regiones del mismo polipéptido que se dobla sobre si mismo.
Muchas proteinas contienen regiones tanto de hélice a y de
lamina plegada [3 en la misma cadena polipeptidica.

La estructura terciaria de una proteina
se forma por doblado y plegado

En muchas proteinas la cadena polipeptidica se dobla en
lugares especificos y se pliega hacia adelante y hacia atrés,
produciendo una estructura terciaria (fig. 3-5D). A pesar de
que la hélice a y la Iamina plegada = contribuyen a la estruc-
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Fig. 3-5. Cuatro niveles de la estructura proteica. Las estructuras secundaria, terciaria y cuaternaria surgen a partir de la estructura primaria de una proteina.

tura terciaria, solo algunas partes de la macromolécula pre-
sentan normalmente estas estructuras secundarias, y vastas re-
giones consisten en estructuras Unicas para una proteina par-
ticular.

Mientras el puente de hidrogeno es responsable de la es-
tructura secundaria, las interacciones entre los grupos R de-
terminan la estructura terciaria. Hemos descrito interacciones
fuertes y débiles entre atomos en el capitulo 2 (véase cuadro
2-1). Muchas de estas interacciones estan involucradas en la
determinacion de la estructura terciaria:

* Los puentes disulfuro covalentes pueden formarse entre re-
siduos de cisteina especificos (véase fig. 3-3) y mantienen
un polipéptido plegado en su lugar.

« Las cadenas hidrofobicas laterales pueden agregarse en el
interior de una proteina, lejos del agua, plegando el poli-
péptido en este proceso.

« Las fuerzas de van der Waals pueden estabilizar las interac-
ciones estrechas entre residuos hidrofébicos.

* Las interacciones ionicas pueden tener lugar entre cadenas
laterales positiva y negativamente cargadas inmersas dentro
de una proteina, lejos del agua, formando un puente de sal.

Una descripcion completa de la estructura terciaria de una
proteina especifica el lugar de cada 4&tomo de una molécula en
el espacio tridimensional, en relacidn con todos los otros ato-
mos. La estructura terciaria de la proteina lisozima esta repre-
sentada en la figura 3-6.

Tengamos en cuenta que tanto la estructura terciaria como
la secundaria derivan de la primaria. Si la lisozima fuera
calentada lentamente, la energia caldrica alteraria sélo las
interacciones débiles y causara sélo la ruptura de la estructu-
ra terciaria. Pero la proteina volvera a su estructura terciaria
normal cuando se enfrie, demostrando que toda la informa-
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Fig. 3-6. Tres representaciones de la lisozima. Diferentes representaciones moleculares de una proteina destacan diferentes aspectos de su estructura terciaria.

Estas tres representaciones de la lisozima presentan una orientacion similar.

cidn necesaria para especificar la forma Unica de una protei-
na esta contenida en la estructura primaria.

La estructura cuaternaria de una proteina
consiste en subunidades

Como ya se dijo, muchos grupos funcionales poseen dos o
mas cadenas polipeptidicas, llamadas subunidades, cada una
de las cuales se pliega en su estructura terciaria Gnica propia.
La estructura cuaternaria de una proteina es el resultado de
la manera como estas subunidades polipeptidicas maltiples se
unen e interactdan.

La estructura cuaternaria se ilustra con la hemoglobina
(fig. 3-7). Las interacciones hidrofdbicas, fuerzas de van der
Waals, los puentes de hidrégeno y los enlaces idnicos, con-
tribuyen para mantener las cuatro subunidades que forman la
molécula de hemoglobina. La funcidn de la hemoglobina es
transportar oxigeno a los glébulos rojos. Cuando la hemoglo-
bina fija una molécula de O, las cuatro subunidades cambian
levemente su posicidn relativa y modifican la estructura cua-
ternaria. Los enlaces i6nicos se rompen y exponen cadenas
laterales antes ocultas, lo que aumenta la fijacion de molécu-
las de O, adicionales. La estructura cambia nuevamente
cuando la hemoglobina libera moléculas de 0, en las células
del cuerpo.

Las superficies de las proteinas adquieren
formas especificas

Las moléculas pequefias en una solucion estan en constan-
te movimiento. Vibran, rotan y se mueven de un lugar a otro
como una "palomita” de maiz en una sartén. Si dos de ellas
colisionan en la circunstancia justa, puede tener lugar una
reaccidn quimica. Las formas especificas de las proteinas les
permiten unirse no covalentemente con otras moléculas, lo
gue a su vez permite la aparicién de otros acontecimientos
bioldgicos importantes. Por ejemplo:

* Dos células adyacentes se pueden pegar porque las proteinas
que protruyen de cada una interactan entre si (véase cap. 5).

* Una sustancia puede entrar en una célula fijandose a una
proteina transportadora en la superficie de la membrana ce-
lular (véase cap. 5).

* Una reaccidn quimica se puede acelerar cuando una protei-
na enzimatica se une a uno de los reactivos (véase cap. 6).

* Una "maquina" multiproteica, la DNA polimerasa, puede
catalizar la replicacion del DNA (véase cap. 11).

 Otra "méaquina" multiproteica, el ribosoma, puede sinteti-
zar proteinas (véase cap. 12).

* Las proteinas sobre la superficie externa de la célula pueden
fijarse a sefiales quimicas como las hormonas (véase cap. 15).

Fig. 3-7. Estructura cuaternaria de una proteina. La he-
moglobina consiste en cuatro unidades polipeptidicas ple-
gadas que se ensamblan en la estructura cuaternaria que se
muestra aqui. En estas dos representaciones gréficas, cada
tipo de subunidad tiene un color diferente. Los grupos hemo
contienen hierro y son los sitios que transportan el oxigeno.



- Las proteinas de defensa llamadas anticuerpo pueden reco-
nocer la forma de una cubierta viral y fijarse a ella (véase
cap. 19).

Cuando una molécula pequefia colisiona y se une a una
proteina mucho més grande, es como cuando la pelota de
béisbol es capturada por el "catcher": el guante de éste tiene
una forma que se fija a la pelota y se encaja. Las pelotas de
hockey o de ping-pong no encajarian en un guante de béishol.
Por lo tanto, la fijacién de una molécula pequefia a una pro-
teina involucra una interaccion general entre dos objetos tri-
dimensionales que se hace mas especifica luego de la fijacion
inicial. Cuando dos cadenas polipeptidicas grandes se unen
entre si, las interacciones son mas complicadas porque las su-
perficies extensas de cada macromolécula deben ponerse en
contacto, pero el principio es el mismo.

La especificidad biolégica no depende sélo de la forma de
una proteina sino también de los grupos quimicos de superfi-
cie que presenta frente a una sustancia que intenta fijarse a
ella (fig. 3-8). Los grupos sobre la superficie son los grupos R
de los aminoacidos expuestos y, por lo tanto, son una propie-
dad de la estructura primaria de la proteina.

Observemos nuevamente las estructuras de los 20 aminoé-
cidos en el cuadro 3-2, deteniéndonos en las propiedades de
los grupos R. Los grupos hidrofobicos expuestos van a fijar-
se a grupos no polares similares en la sustancia con la cual la
proteina interactiia (frecuentemente llamada ligando). Grupos
R cargados van a fijarse a grupos con carga opuesta sobre el
ligando. Los grupos polares que contienen un hidroxilo
(~OH) pueden formar un puente de hidrégeno con un ligando
entrante. Estos tres tipos de interacciones —hidrofobica, joni-
cay de puente de hidrdgeno— son débiles en si mismas, pero
fuertes cuando actlian juntas. Por lo tanto, la exposicion de
grupos R apropiados en los aminodacidos sobre la superficie
de la proteina permite la fijacion especifica de un ligando.

Las formas de las proteinas son sensibles al ambiente

La estructura tridimensional de una proteina determina lo
que se vaa ligar y, por lo tanto, su funcién. La estructura pri-
maria de una proteina limita sus estructuras secundaria, tercia-
ria y cuaternaria (si existen subunidades). Un esfuerzo impor-
tante en bioquimica es tratar de predecir la estructura tridimen-
sional de una proteina a partir de su secuencia de aminoacidos.
Para algunas secuencias cortas, es bastante facil: por ejemplo,
algunas secuencias de amino&cidos van a plegarse en una lami-
na plegada p. Pero en las cadenas polipeptidicas grandes, dada
la multitud de interacciones posibles es muy dificil predecir la
estructura, que solo puede alcanzarse con una computadora.
Por lo tanto, el nuevo campo de la bioquimica computacional
ha surgido para responder al desafio de predecir la estructura.

Conocer la forma exacta de una proteina y saber qué es lo que
puede fijarse a ella es importante no sélo para entender la biolo-
gia bésica sino también su aplicacién en campos como la medi-
cina. Por ejemplo, la estructura tridimensional de una proteasa,
la proteina esencial para la replicacion del HIV —el virus que
causa el SIDA-, fue determinada por primera vez de esta mane-
ra. Mas tarde se disefiaron inhibidores especificos para interac-
tuar con su superficie. Estos inhibidores de la proteasa han pro-
longado la vida de innumerables personas que viven con el HIV.

Debido a que es determinada por fuerzas débiles, la forma de
una proteina es sensible a las condiciones ambientales que no
podrian romper los enlaces covalentes pero si desorganizar las
interacciones no covalentes mas débiles. Las temperaturas ele-
vadas, los cambios de pH o la modificacién en la concentracion
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Fig. 3-8. Interacciones no covalentes entre polipéptidos y otras molécu-
las. Las interacciones no covalentes le permiten a una proteina ligarse fuer-
temente a otra molécula con propiedades especificas, o permiten que sitios
dentro de una proteina interactien entre si.

de sal pueden determinar que la proteina adopte una estructura
terciaria diferente, bioldgicamente inactiva. Los aumentos en la
temperatura provocan movimientos moleculares mas rapidos y,
por lo tanto, pueden causar la ruptura de los puentes de hidro-
geno y de las interacciones hidrofobicas. Los cambios del pH
pueden modificar el patron de ionizacion de los grupos amino
y carboxilo en los grupos R de los aminodcidos, alterando por
consiguiente, el patrén de atracciones y repulsiones ionicas que
contribuyen a la estructura terciaria normal.

La pérdida de la estructura terciaria normal se denomina
desnaturalizacion y se acompafia siempre por la pérdida de
la funcion biolégica normal de la proteina (fig. 3-9). La des-
naturalizacion puede ser causada por el calor o por la alta con-
centracion de sustancias polares como la urea, que pueden
romper los puentes de hidrégeno, cruciales para la estructura
proteica. Los solventes no polares también pueden modificar
la estructura normal.

La desnaturalizacion suele ser irreversible, porque los ami-
noacidos que estaban ocultos pueden verse expuestos y vice-
versa, causando la formacién de una nueva estructura o que
diferentes moléculas se unan a la proteina. Hervir un huevo
desnaturaliza sus proteinas y es como se sabe, irreversible.
Sin embargo, como ya vimos, la desnaturalizacion suele ser
reversible en el laboratorio, sobre todo si es causada original-
mente por la ruptura de las fuerzas débiles. Si las sustancias
quimicas desnaturalizantes se eliminan, la proteina vuelve a
su forma "nativa" y a su funcién normal.

Las chaperonas ayudan a modelar las proteinas

Existen dos ocasiones en las que una cadena polipeptidica
corre el riesgo de fijarse al ligando incorrecto. En primer lu-
gar, luego de la desnaturalizacion, los grupos R hidrofébicos,
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Fig. 3-9. La desnaturalizacién es la pérdida de la estructura y la funcién
terciaria de una proteina. Los agentes que pueden causar la desnaturaliza-
cion incluyen las temperaturas elevadas y ciertos productos quimicos.

previamente del lado de adentro de la proteina y lejos del
agua, quedan expuestos sobre la superficie. Como estos gru-
pos pueden interactuar con grupos similares sobre otras mo-
léculas, las proteinas desnaturalizadas pueden agregarse y ha-
cerse insolubles, perdiendo su funcién. En segundo lugar,
cuando una proteina ha sido recién sintetizada y no se ha ple-
gado adn por completo, puede presentar una superficie que se
una a la molécula incorrecta.

Los sistemas vivos limitan las interacciones proteicas inco-
rrectas, fabricando una clase de proteinas, llamadas, apropia-
damente, chaperonas (recuerde que las chaperonas —habi-
tualmente maestros— en las escuelas de danza que tratan de
evitar las "interacciones inadecuadas” entre los estudiantes).
Las chaperonas fueron primero identificadas en las moscas de
la fruta como proteinas de "golpe de calor", que evitaban que
las proteinas desnaturalizadas se amontonaran cuando ascen-
dia la temperatura de las moscas.

Algunas chaperonas funcionan atrapando las proteinas que
estan en peligro de fijarse inadecuadamente dentro de una
"caja" molecular (fig. 3-10). Esta caja estd compuesta por
subunidades idénticas y constituye un buen ejemplo de la es-
tructura cuaternaria de una proteina. Dentro de la caja, las
proteinas blanco se pliegan en su forma correcta y son luego
liberadas en el lugar y en el momento adecuados.

HIDRATOS DE CARBONO: AZUCARES
Y POLIMEROS DE AZUCARES

Los hidratos de carbono son un grupo diverso de compues-
tos que contienen principalmente atomos de carbono flan-
queados por grupos hidrogeno e hidroxilo (H-C-OH). Tienen
dos funciones principales:

 Actuan como fuente de energia que puede ser liberada en
una forma aprovechable por los tejidos corporales. La ener-
gia se almacena en los enlaces covalentes fuertes C-C y
C=0.

* Sirven como esqueletos carbonados capaces de reorgani-
zarse para formar otras moléculas importantes para la es-
tructura y la funcién bioldgicas.

Algunos hidratos de carbono son relativamente pequefios,
con pesos moleculares inferiores a 100. Otros son verdaderas
macromoléculas, con pesos moleculares de cientos de miles.

Existen cuatro categorias de hidratos de carbono bioldgica-
mente importantes, que analizaremos por separado:

Monosacdridos (mono, "uno"; sacarido, "azlcar"), como la
glucosa, la ribosa o la fructuosa, son azucares simples y son
los monémeros a partir de los cuales se construyen las for-
mas mas grandes.

Disacaridos (di, "dos") consiste en dos monosacéaridos.
Oligosacaridos (oligo, "varios") tienen varios monosacari-
dos (3 a 20).

Polisacdridos (poli, "muchos"), como el almidon, el glucé-
geno y la celulosa, son polimeros grandes compuestos por
cientos de miles de unidades de monosacaridos.

Las proporciones relativas de carbono, hidrégeno y oxige-
no indicadas por la férmula general para los hidratos de car-
bono, CH,O (p. €j., las proporciones de estos &tomos son
1:2:1), se aplican a los monosacaridos. En los disacaridos, oli-
gosacaridos y polisacaridos, estas proporciones difieren leve-
mente de la formula general porque se pierden dos hidroge-
nos y un oxigeno durante las reacciones de condensacion que
los forman.

Los monosacaridos son azucares simples

Las plantas verdes producen monosacaridos mediante la
fotosintesis, y los animales los obtienen directa o indirecta-
mente de ellas. Todas las células vivas contienen el monosa-
carido glucosa. Las células utilizan glucosa como fuente de
energia, y la modifican mediante una serie de reacciones de

Fig. 3-10. Las chaperonas evitan que las proteinas se unan en forma incorrecta. Las chaperonas rodean a proteinas nuevas o desnaturalizadas y evitan que

se unan al ligando incorrecto.



Fig. 3-11. Glucosa: de una forma a la otra. Todas las moléculas de glucosa presentan la formula C 411,06, pero sus estructuras varian. Cuando se di-
suelven en agua, las formas "anillo" a y p de la glucosa se interconvierten. La linea oscura en la parte inferior de cada anillo indica que ese borde de
la molécula se extiende hacia usted; el borde superior, mas claro se extiende hacia atras en la pagina.

hidrolisis que liberan la energia almacenada y producen agua
y didxido de carbono.

La glucosa existe en dos formas: la cadena recta y el anillo;
la estructura del anillo predomina en mas del 99% de las cir-
cunstancias. Existen también dos formas de la estructura del
anillo (a-glucosa y (3-glucosa), que solo difieren en la ubica-
cion del —H y —OH fijado al carbono 1 (fig. 3-11). Las formas
ay 13 se interconvierten y existe un equilibrio cuando se di-
suelven en agua.

Los diferentes monosacéridos contienen distintos nimeros
de carbonos. (La convencion estandar para nombrar los car-
bonos que se muestra en la figura 3-11 se utiliza en todo este
libro.) La mayoria de los monosacaridos hallados en los sis-
temas vivos pertenecen a la serie D de los isdmeros épticos
(véase cap. 2). Pero algunos monosacaridos son isomeros es-
tructurales, compuestos por los mismos tipos y nimeros de
atomos, pero combinados de manera diferente por el tipo de
enlace. Por ejemplo, todas las hexosas (hex, "seis™), un grupo
de isébmeros estructurales poseen la formula C,!l1,,0,. Entre
ellas estan la glucosa, la fructosa (llamada asi porque fue en-
contrada por primera vez en las frutas), la manosa y la galac-
tosa (fig. 3-12).

Las pentosas (pent, ""cinco™) son azlcares de cinco carbo-
nos. Algunas se encuentran principalmente en las paredes ce-
lulares de las plantas. Dos pentosas son de particular impor-
tancia bioldgica: la ribosa y la desoxirribosa, que forman par-
te de los esqueletos de los &cidos nucleicos RNA 'y DNA, res-
pectivamente. Estas dos pentosas no son isémeros; mas bien,
falta un atomo de oxigeno del carbono 2 en la desoxirribosa
(de, "ausente™) (véase fig. 3-12). Como veremos en el capitu-
lo 12, la ausencia de este atomo de oxigeno tiene importantes
consecuencias para la distincion funcional del RNA y del
DNA.

Los enlaces glucosidicos unen monosacaridos

Los monosacéridos se unen mediante enlaces covalentes
por reacciones de condensacion que forman enlaces glucosi-
dicos. Este tipo de enlace entre dos monosacéridos forma un
disacarido. Por ejemplo, una molécula de sacarosa (azlcar de
mesa) se forma a partir de una molécula de glucosa y una mo-
lécula de fructosa, mientras que la galactosa (azdcar de la le-
che) contiene glucosa y galactosa.

El disacarido maltosa contiene dos moléculas de glucosa,
pero no es el Unico disacarido que puede formarse a partir de
dos glucosas. Cuando las moléculas de glucosa forman enla-
ces glucosidicos, el disacarido producido sera de uno de estos
dos tipos: enlace oc o enlace 13, segln si la molécula que se li-
ga a su carbono 1 es una a-glucosa o una [3-glucosa (véase
fig. 3-11). Un enlace a con el carbono 4 de una segunda mo-
lécula de glucosa da maltosa, mientras que un enlace 13 da ce-
lobiosa (fig. 3-13).

Fig. 3-12. Los monosacaridos son aziicares simples. Los monosacaridos
estan hechos de un numero variable de carbonos. Algunos son isémeros es-
tructurales, que tienen el mismo ntimero de carbonos pero organizados de
manera diferente. La fructosa, por ejemplo, es una hexosa pero forma un ani-
llo de cinco lados como las pentosas.
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Se produce maltosa cuando se forma
un enlace a-1,4 glucosidico entre dos
moléculas de glucosa. El grupo hidroxilo
del carbono 1 de una glucosa en la
posicion a (abajo) reacciona con

el grupo hidroxilo del carbono 4 de

la otra glucosa

En la celobiosa, dosglucosas estan
ligadas por un enlacep-1,4 glucosidico

Fig. 3-13. Los disacaridos estan formados por enlaces glucosidicos. Los enlaces glucosidicos entre dos monosacéridos forman muchos disacéridos diferentes.
Qué disacarido se forma depende de cuales monosacaridos se unan y del sitio (atomo de carbono) y de la forma (a o (3) del enlace.

La maltosa y la celobiosa son disacaridos isdmeros; ambas
tienen la férmula C,,1-1,0,.. Sin embargo, son compuestos di-
ferentes con propiedades diferentes. Producen reacciones qui-
micas distintas y son reconocidos por enzimas diferentes. Por
ejemplo, la maltosa puede ser hidrolizada a sus monosacari-
dos en el cuerpo humano, mientras que la celobiosa no. Cier-
tos microorganismos poseen la quimica necesaria para rom-
per la celobiosa.

Los oligosacaridos contienen varios monosacaridos ligados
por enlaces glucosidicos en varios sitios. Muchos oligosacari-
dos presentan grupos funcionales adicionales, que les brindan
propiedades especiales. Los oligosacaridos a menudo se unen
covalentemente a proteinas y lipidos en la superficie externa
de la célula, donde sirven como sitios de reconocimiento ce-
lular. Los grupos sanguineos humanos (como el ABO) obtie-
nen su especificidad a partir de cadenas de oligosacaridos.

Los polisacéaridos constituyen depositos
de energia o materiales estructurales

Los polisacaridos son cadenas gigantes de monosacaridos
conectados por enlaces glucosidicos. El almidén es un polisa-
carido de la glucosa con enlaces glucosidicos en la orienta-
cion a. La celulosa es también un polisacéarido gigante forma-
do solo a partir de glucosa, pero sus monosacaridos indivi-
duales estan conectados por enlaces [3 (fig. 3-14A). La celu-
losa es el componente predominante de la pared celular de las
plantas, y es el compuesto organico mas abundante sobre la
Tierra. Tanto el almidén como la celulosa estan formados s6-
lo por glucosa, pero sus propiedades fisicas y quimicas com-
pletamente diferentes les otorgan propiedades bioldgicas dis-
tintas.

El almiddn puede ser degradado méas o menos facilmente
por la accion quimica o enzimatica. La celulosa, sin embargo,
es quimicamente mas estable debido a sus enlaces glucosidi-
cos P. Por lo tanto el almidén es un buen medio de almacena-
miento que puede ser degradado con facilidad para aportar
glucosa para las reacciones productoras de energia, mientras
que la celulosa es un excelente material estructural que puede
soportar condiciones ambientales duras sin sufrir cambios.

El almidon comprende a una gran familia de moléculas gi-
gantes de estructura ampliamente similar. Mientras que todos
los almidones son polimeros grandes de glucosa con enlaces
a, los diferentes almidones pueden distinguirse por la canti-
dad de ramificaciones que se forman en sus carbonos 1y 6
(fig. 3-14B). Algunos almidones estan muy ramificados; otros
no. Los almidones de las plantas, Ilamados amilosa, no estan
muy ramificados. El polisacarido glucogeno, que almacena
glucosa en el higado y en los musculos de los animales, esta
muy ramificado.

El almidén y el glucogeno sirven como compuestos para
almacenar energia para las plantas y los animales, respectiva-
mente. Estos polisacaridos son facilmente hidrolizados a mo-
noémeros de glucosa, que a su vez pueden también ser degra-
dados para liberar y convertir la energia almacenada en for-
mas que puedan ser utilizadas para las actividades celulares.
Si es la glucosa lo que se necesita como combustible, ¢por
qué entonces se almacena como un polimero? La raz6n es que
1.000 moléculas de glucosa ejercerian una presion osmoti-
ca 1.000 veces superior (causando que el agua entre en las cé-
lulas; véase cap. 5) que una Unica molécula de glucdgeno. Si
no fuera por los polisacaridos, muchos organismos invertirian
gran cantidad de tiempo y energia expulsando agua.

Los hidratos de carbono quimicamente modificados
contienen otros grupos

Algunos hidratos de carbono estdn quimicamente modifica-
dos por la adicion de grupos funcionales como fosfato y ami-
noéacidos (fig. 3-15). Por ejemplo, el carbono 6 en la glucosa
puede ser oxidado de —-CH,OH a un grupo carboxilo (-COOH),
produciendo &cido glucurénico. O un grupo fosfato puede agre-
garse a uno 0 mas de los sitios ~OH. Algunas de estas azucares
fosfatos, como la fructosa 1,6 —bifosfato, son intermediarios
importantes en las reacciones energéticas celulares.

Cuando un grupo amino es sustituido por un —OH, se produ-
cen aminoazlcares, COMo glucosamina o galactosamina. Estos
compuestos son importantes en la matriz extracelular, donde
forman parte de las proteinas involucradas en mantener los te-
jidos unidos. La galactosamina es un componente principal del



A. Estructura molecular

Celulosa
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Almidon y glucégeno

El]glucégenqg el almidén son polimeros de la glucosa con enlaces
a-T,4 glucosidicos. Los enlaces a-1,6 glucosidicos producen ramifica-
ciones en el carbono 6

B. Estructura macromolecular

Lineal (celulosa)

Ramificado (almidén)

Muy ramificado (glucégeno)

Moléculas de celulosa paralelas se
unen por puentes de hidrégeno para

formar fibrillas largas y delgadas

C. Polisacéridos en células

La ramificacién limita el nimero de
puentes de hidrégeno que se pueden
formar en las moléculas de almidon,
haciendo el almidon menos compacto
que la celulosa

El alto grado de ramificacién

en el glucégeno determina que sus
depositos solidos sean menos
compactos que el almidén

Capas de fibrillas de celulosa, como
se observa con el microscopio electr6-
nico, le otorgan gran fuerza a la pared
celular de las plantas

Coloreados en rojo en estas microfoto-
grafias, los depdsitos de almidén
tienen forma de granulos grandes
dentro de las células

Coloreados en rosa en estas
microfotografias electrénicas de células
de higado humano, los depésitos

de glucégeno presentan la forma

de granulos pequefios

Fig. 3-14. Polisacaridos representativos. La celulosa, el almidén y el glucégeno demuestran diferentes niveles de ramificacién y compactacion de los polisaca-

ridos.

cartilago, el material que forma capsulas en los extremos de los
huesos y endurece las partes protruyentes de los oidos y la na-
riz. Un derivado de la glucosamina produce el polimero quiti-
na, que es el polisacarido estructural principal de los esquele-
tos de los insectos, cangtejos |y langostas, como también de la
pared celular de los hongos. Estos y los insectos (y sus parien-
tes) constituyen mas de 80% de las especies descritas, y la qui-
tina es una de las sustancias mas abundantes de la Tietra.

ACIDOS NUCLEICOS: MACROMOLECULAS
INFORMATIVAS

Los acidos nucleicos son polimeros lineales especializados
en el almacenamiento, la transmisién y el uso de la informa-

cion. Existen dos tipos de acidos nucleicos: DNA (acido
desoxirribonucleico) y RNA (4dcido ribonucleico). Las molé-
culas de DNA son polimeros gigantes que codifican la infor-
macion hereditaria y la pasan de una generacion a otra. A tra-
vés de un intermediario RNA, la informacioén codificada en el
DNA es utilizada también para elaborar proteinas especificas.
Las moléculas de RNA de varios tipos copian la informacion
que se halla en segmentos del DNA para especificar la se-
cuencia de aminoacidos de una proteina. La informacién flu-
ye del DNA al DNA en la reproduccion, pero en las activida-
des no reproductivas de la célula la informacién fluye del
DNA al RNA y a las proteinas, que finalmente llevan a cabo
estas funciones. ¢Qué composicién, estructura, propiedades
de los acidos nucleicos les permiten desempefiar estos pape-
les tan fundamentales en los sistemas vivos?



Fig. 3-15. Hidratos de carbono quimicamente modificados. Los grupos funcionales agregados modifican la forma y las propiedades de un hidrato de carbono.

Los acidos nucleicos tienen propiedades caracteristicas

Los acidos nucleicos estan compuestos por monémeros lla-
mados nucleétidos, cada uno de los cuales consiste en un
azUcar pentosa, un grupo fosfato y una base nitrogenada, que
puede ser una pirimidina o una purina (fig. 3-16). (Las molé-
culas que consisten en un azlcar pentosa y una base nitroge-
nada pero que no contienen un grupo fosfato se denominan
nucleotidos.) En el DNA el azlcar pentosa es una desoxirri-
bosa, que difiere de la ribosa encontrada en el RNA sélo por
un atomo de oxigeno (véase fig. 3-12).

Tanto en el RNA como en el DNA el esqueleto de la molé-
cula consiste en azcares y fosfatos que se alternan (azdcar-
fosfato-azucar-fosfato-). Las bases se encuentran fijadas a los
azUcares y se proyectan desde la cadena (fig. 3-17). Los
nucledtidos estan unidos por enlaces covalentes en lo que se de-
nomina enlaces fosfodiéster entre el azdcar de un nucledtido
y el fosfato del siguiente (“diester" se refiere a dos enlaces
formados por los grupos —OH que reaccionan con grupos fos-
fato acidos). El grupo fosfato liga el carbono 3 en una pento-
sa con el carbono 5 del azlcar adyacente.

La mayoria de las moléculas de RNA consisten s6lo en una
cadena polinucleotidica. Sin embargo, el DNA suele ser bica-
tenario; tiene dos cadenas polinucleotidicas mantenidas jun-
tas por puentes de hidrégeno entre sus bases nitrogenadas.
Las dos cadenas de DNA corren en direccion opuesta. Es po-
sible visualizarlo dibujando una flecha a través del grupo fos-
fato desde el carbono 5 hasta el carbono 3 en la ribosa si-
guiente. Si se hace esto en ambas cadenas, las flechas sefiala-
ran direcciones opuestas. Esta orientacion antiparalela es ne-

cesaria para que las cadenas encajen en el espacio tridimen-
sional.

La singularidad de un 4cido nucleico reside
en su secuencia de bases

Sélo cuatro bases nitrogenadas —y por lo tanto s6lo cuatro
nucledtidos— se hallan en el DNA. Las bases del DNA y sus
abreviaturas son: adenina (A), citosina (C), guanina (G) y ti-
mina (T).

Una clave para entender las estructuras y las funciones de
los &cidos nucleicos es el principio de apareamiento de ba-
ses complementarias a través de la formacion de puentes de
hidrégeno. En el DNA bicatenario, la adenina y la timina
siempre forman un par (AT), y la citosina siempre se aparea
con la guanina (CG).

El apareamiento de bases es complementario por tres razo-
nes: los sitios correspondientes para los puentes de hidroge-
no, la geometria del esqueleto azlcar-fosfato que enfrenta a
las bases en estrecha proximidad y el tamafio molecular de las
bases que se aparean. La adenina y la guanina son purinas que
consisten en dos anillos fusionados. La timina y la citosina
son pirimidinas que consisten en un solo anillo. El aparea-
miento de una purina grande con una pirimidina pequefia ase-
gura una dimension estable y constante para la molécula de
DNA bicatenario.

Los acidos ribonucleicos también estan formados por cua-
tro monomeros diferentes, pero los nucledtidos difieren de los
del DNA. En el RNA los nucleétidos se denominan ribonu-
cleétidos (los presentes en el DNA son desoxirribonucle6ti-



Fig. 3-16. Los nucledtidos poseen tres componentes. Un nu-

cledtido consiste en un grupo fosfato, un azlicar pentosa y una
o base nitrogenada; todos unidos por enlaces covalentes. Las ba-

ses nitrogenadas caen en dos categorias: las purinas que tienen
dos anillos fusionados y las pirimidinas, mas pequefias, que tienen un
anillo Unico.

dos). Contienen ribosa en lugar de desoxirribosa y la base
uracilo (U) en vez de la base timina (cuadro 3-3). Las otras
tres bases son las mismas que en el DNA.

A pesar de que el RNA suele ser monocatenario pueden
existir puentes de hidrégeno complementarios entre ribonu-
cledtidos. Estos enlaces desempefian un papel importante en
la determinacion de las formas de algunas moléculas de RNA
y en las asociaciones entre moléculas de RNA durante la sin-
tesis proteica. En la sintesis del RNA dirigida por el DNA,
también existe un apareamiento de bases complementarias
entre los ribonucledtidos y las bases del DNA. En el RNA, la
guaninay la citosina se aparean (GC) como en el DNA, pe-
ro la adenina se aparea con el uracilo (AU). La adenina en
una cadena de RNA se puede aparear tanto con el uracilo (en
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otra cadena de RNA) como con la timina (en una cadena de
DNA).

El aspecto tridimensional del DNA es notablemente regu-
lar. El segmento que se muestra en la figura 3-18 podria pro-
venir de cualquier molécula de DNA. A través de los puentes
de hidrogeno, las dos cadenas polinucleotidicas complemen-
tarias se aparean y enrollan para formar una doble hélice. En
comparacion con las estructuras terciarias complejas y varia-
das de las diferentes proteinas, esta uniformidad es sorpren-
dente. Pero este contraste estructural tiene sentido en térmi-
nos de las funciones de estas dos clases de macromoléculas.

El DNA es una molécula puramente informativa. La infor-
macion en el DNA est4 codificada en la secuencia de bases
que lleva en sus cadenas. Sus variaciones —las diferentes se-

Fig. 3-17. Caracteristicas que permiten diferenciar el DNA del RNA. EI RNA es normalmente monocatenario. EI DNA normalmente consiste en

dos cadenas que corren en direcciones opuestas.



48 LA CELULA

cuencias de bases— son "internas". Puede ser leida facil y con-
fiablemente en un orden especifico. Una molécula formada
regularmente como el DNA puede ser interpretada por la ma-
quinaria molecular estandar y la maquinaria de cualquier cé-
lula puede leer cualquier molécula de DNA.

Por otra parte, las proteinas tienen una buena razén para ser
tan variadas. En particular, las proteinas deben reconocer sus
propias moléculas "blanco" especificas. Lo hacen adquirien-
do una forma tridimensional Unica que se corresponde con al
menos una porcidn de la superficie de sus moléculas blanco.
En otras palabras, la diversidad estructural de las moléculas a
las cuales las proteinas se fijan requiere una diversidad corres-
pondiente en la estructura de las propias proteinas. En el
DNA, la informacion esta en la secuencia de bases; en las
proteinas, la informacidn se encuentra en la forma.

El DNA es una guia para las relaciones evolutivas

Debido a que el DNA lleva la informacién hereditaria de
una generacion a otra una serie tedrica de moléculas de DNA
con cambios en la secuencia de bases se extiende hacia atréas
en el tiempo evolutivo. Por supuesto que no podemos estudiar
todas estas moléculas de DNA, porque los organismos que las
llevaban se han extinguido. Sin embargo podemos estudiar el
DNA de los organismos vivos, que se juzga que se han modi-
ficado muy poco a través de millones de afios. La comparacion
y el contraste entre estas moléculas de DNA se pueden sumar
a la evidencia que surge de los fdsiles y de otras fuentes para
revelar el registro evolutivo, como veremos en el capitulo 24.

Las especies que estdn muy emparentadas deberian tener
secuencias de bases mas similares que las que se considera
por otros criterios, que estan menos relacionadas. En efecto,
éste es el caso. El examen de las secuencias de bases confir-
ma muchas de las relaciones evolutivas que han sido inferidas
a partir de los estudios mas tradicionales de la estructura cor-
poral, la bioquimica y la fisiologia. Por ejemplo, el pariente
vivo mas cercano de los seres humanos (Horno sapiens) es el
chimpancé (género Pan), que comparte mas del 98% de su se-
cuencia de bases con el DNA humano.

Fig. 3-18. Doble hélice de DNA. Los esqueletos de las dos cadenas en la mo-
lécula de DNA se enrollan en una doble hélice.

Esta confirmacidn de relaciones evolutivas bien estableci-
das aporta credibilidad al uso del DNA para dilucidar relacio-
nes cuando no se pueden realizar estudios de la estructura o
éstos no son concluyentes. Por ejemplo, los estudios de DNA
revelan una relacion evolutiva muy estrecha entre dos espe-
cies de aves, los estorninos y los sinsontes, que no se espera-
ba sobre la base de su anatomia o su comportamiento.

Los estudios de DNA apoyan la division de los procarion-
tes en dos dominios, Bacteria y Archaea. Cada uno de estos
grupos de procariontes es distinto del otro y ambos son distin-
tos de Eukarya, el tercer dominio que se utiliza para clasificar
a los seres vivos (véase cap. 1). Ademas, las comparaciones
del DNA apoyan la hipdtesis de que ciertos compartimientos
subcelulares de los eucariontes (las organelas llamadas mito-
condrias y cloroplastos) evolucionaron a partir de las prime-
ras bacterias que establecieron una forma de vida estable y
mutuamente beneficiosa dentro de las células mas grandes.

Los nucleétidos tienen otras actuaciones
importantes en la célula

Los nucledtidos son algo mas que bloques de armado de
los &cidos nucleicos. Como describiremos en los proximos
capitulos, existen varios nucleétidos con otras funciones:

» El ATP (adenosintrifosfato) actia como un transductor de
energia en muchas reacciones bioquimicas (véase cap. 6).

* EI GTP (guanosintrifosfato) sirve como fuente de energia,
sobre todo para la sintesis proteica. Tiene también un papel
en la transferencia de informacion desde el ambiente a los
tejidos corporales (véanse caps. 12 y 15).

» cAMP (AMP ciclico) es un nucleotido especial en el cual
se forma un enlace entre el azlcar y el grupo fosfato de un
adeninmonofosfato, es esencial en muchos procesos, in-
cluidas la accion de las hormonas y la transmision de infor-
macion en el sistema nervioso (véase cap. 15).

LIPIDOS: MOLECULAS INSOLUBLES EN AGUA

Los lipidos son un grupo de hidrocarburos quimicamente
variado. La propiedad que comparten es que son insolubles en
agua, lo que se debe a la presencia de muchos enlaces co”a-
lentes no polares. Como vimos en el capitulo 2, las moléculas
de hidrocarburos no polares preferencialmente se agregan en-
tre si, lejos del agua, que es polar. Cuando las moléculas no
polares estan lo suficientemente juntas, las fuerzas de van der
Waals débiles pero aditivas las mantienen unidas. Estos agre-
gados macromoleculares enormes no son polimeros en un
sentido quimicamente estricto, debido a que sus unidades
(moléculas lipidicas) no se mantienen unidas por enlaces co-
valentes, como lo estan, por ejemplo, los aminoacidos dentro
de las proteinas. Pero pueden ser considerados polimeros de
unidades lipidicas individuales.
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Fig. 3-19. Sintesis de un triglicérido. En los seres vivos, la reaccion que forma triglicéridos es mas compleja, pero el resultado final es lo que se muestra aqui.

En esta seccidn describiremos los diferentes tipos de lipi-
dos. Los lipidos tienen numerosas funciones en los organis-
mos Vivos:

* Las grasas y los aceites almacenan energia.

* Los fosfolipidos desempefian un papel estructural impor-
tante en la membrana celular.

» Los carotenoides ayudan a las plantas a capturar energia.

* Los esteroides y los acidos grasos modificados tienen una
funcidn regulatoria como hormonas y vitaminas.

» En el cuerpo de los animales la grasa sirve como aislamien-
to térmico.

+ Una cubierta de lipidos alrededor de los nervios actlia co-
mo aislamiento eléctrico.

« El aceite o la cera sobre la superficie de la piel, el pelo y las
plumas repele el agua.

Las grasas y aceites almacenan energia

Quimicamente, las grasas y los aceites son triglicéridos,
también conocidos como lipidos simples. Los triglicéridos
que son sdlidos a temperatura ambiente (20°C) se llaman gra-
sas; los que son liquidos a temperatura ambiente se llaman
aceites. Los triglicéridos estdn compuestos por dos tipos de
bloques de armado: los 4cidos grasos y el glicerol. El glicerol
es una molécula pequefia con tres grupos hidroxilo (-OH).
Los acidos grasos estan formados por una larga cadena hidro-
carbonada no polar y un grupo funcional carboxilo polar
(-COOQH). Un triglicérido contiene tres moléculas de acido
graso y una molécula de glicerol (fig. 3-19).

El grupo carboxilo del acido graso puede reaccionar con el
grupo hidroxilo del glicerol formando un éster (el producto de
reaccion de un acido y un alcohol) y agua. Los tres &cidos gra-

so0s en una molécula de triglicérido no necesitan tener el mis-
mo largo o la misma estructura en la cadena hidrocarbonada.

En los &cidos grasos saturados, todos los enlaces entre los
atomos de carbono en la cadena hidrocarbonada son simples;
no existen enlaces dobles. Es decir que todos los enlaces es-
tan saturados con atomos de hidrégeno (fig. 3-20A). Estas
moléculas son relativamente rigidas y rectas y se empaquetan
de manera apretada como lapices en una caja.

En los &cidos grasos insaturados, la cadena hidrocarbona-
da contiene uno o mas enlaces dobles. El acido oleico por
ejemplo es un &cido graso monoinsaturado que tiene un enla-
ce doble cerca del centro de la cadena hidrocarbonada, lo que
causa un torcimiento en la molécula (fig. 3-20B). Algunos
acidos grasos tienen mas de un enlace doble, son poliinsatu-
rados, es decir, tienen torcimientos maltiples. Estos giros evi-
tan que las moléculas se empaqueten apretadamente.

Los torcimientos son importantes para determinar la flui-
dez y el punto de fusion de un lipido. Las grasas animales
suelen ser sélidas a temperatura ambiente y sus triglicéridos
tienden a tener muchos cidos grasos saturados de cadena lar-
ga, bien empaquetados. Los triglicéridos de las plantas, como
el aceite de maiz, tienden a tener acidos grasos cortos o insa-
turados. Debido a sus torcimientos, no se empaquetan bien, y
por lo tanto estos triglicéridos suelen ser liquidos a tempera-
tura ambiente.

Las grasas y los aceites son depositos maravillosos de ener-
gia. Al alimentarse en exceso muchas especies animales de-
positan gotas de grasa en sus células como una manera de al-
macenar energia. Algunas especies de plantas, como las acei-
tunas, las paltas, el sésamo, los porotos y todas las nueces, tie-
nen cantidades sustanciales de lipidos en sus semillas o frutos
gue sirven como reserva de energia para la generacion si-
guiente. Esta energia puede ser aprovechada por las personas
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Fig. 3-20. Acidos grasos saturados y no saturados. A. En los acidos grasos
saturados, la cadena recta permite que la molécula se empaquete apretada-
mente con otras moléculas similares. B. En los &cidos grasos insaturados, los
torcimientos presentes en la cadena impiden un empaquetamiento cefiido.

que ingieren estos aceites o que los usan como combustible.
De hecho, el famoso ingeniero aleman Rudolf Diesel utiliz6
aceite de mani como combustible en uno de los primeros au-
tomdviles en 1900. A medida que el petrdleo se acabe, seria
interesante utilizar comercialmente los aceites vegetales co-
mo combustible.

Los fosfolipidos forman el centro
de las membranas bioldgicas

Debido a que los lipidos y el agua no interact(ian, una mez-
cla de agua y lipidos forma dos fases distintas. Muchas sus-
tancias biol6gicamente importantes —como iones, azlicares y
aminodacidos libres— que son solubles en agua, son insolubles
en lipidos.

Como los triglicéridos, los fosfolipidos contienen acidos
grasos unidos al glicerol por enlaces éster. En los fosfolipi-
dos, no obstante, cualquiera de varios compuestos que contie-

nen fosfato reemplaza a uno de los &cidos grasos (fig. 3-21).
El grupo funcional fosfato tiene una carga eléctrica negativa,
de modo que esta porcidn es hidrofilica y atrae las moléculas
polares de agua. Pero los dos acidos grasos son hidrofébicos,
de manera tal que se atraen entre si y se separan del agua.

En un ambiente acuoso, los fosfolipidos se alinean de for-
ma tal que las "colas" hidofdbicas no polares se empaquetan
apretadamente, y las "cabezas" que contienen fosfato miran
hacia afuera, donde interactdan con el agua. Los fosfolipidos
forman asi una bicapa, una lamina de dos moléculas de espe-
sor de la que el agua esta excluida (fig. 3-22). Como las mem-
branas bioldgicas presentan este tipo de estructura de bicapa
lipidica, dedicaremos el capitulo 5 a sus funciones biologicas.

Dado que la palabra "lipido" define los compuestos en tér-
minos de su solubilidad mas que de su similitud estructural,
una gran variedad de estructuras quimicas diferentes se inclu-
yen como lipidos.

Carotenoides y esteroides

Las dos siguientes clases de lipidos que describiremos —los
carotenoides y los esteroides— poseen estructuras quimicas
muy diferentes de las de los triglicéridos y los fosfolipidos y
entre si. Ambos son sintetizados mediante enlaces covalentes

Fig. 3-21. Estructura fosfolipidica. A. La fosfatidilcolina (lecitina) demues-
tra la estructura de una molécula de fosfolipido. En otros fosfolipidos, el
aminoécido serina, el alcohol azlcar inositol u otros componentes reempla-
zan a la colina. B. Este simbolo generalizado se utiliza en este libro para re-
presentar un fosfolipido de membrana (véase fig. 3-22).



Fig. 3-22. Los fosfolipidos forman una bicapa. En un ambiente acuoso, las
interacciones hidrofébicas ponen a las "colas" juntas en el interior de la bi-
capa fosfolipidica. Las “cabezas" hidrofilicas miran hacia afuera a ambos la-
dos de la bicapa, donde interacttian con las moléculas de agua circundantes.

y modificaciones quimicas del isopreno para formar una serie
de unidades de isopreno:

Los CAROTENOIDES ATRAPAN LA ENERGIA LUMINICA. L0S
carotenoides constituyen una familia de pigmentos que absor-
ben la luz y que se encuentran en plantas y animales. El beta-
caroteno ((-caroteno) es uno de los pigmentos que atrapa la
energia luminica en las hojas durante la fotosintesis. En los se-
res humanos, una molécula de beta-caroteno puede ser fragmen-
tada en dos moléculas de vitamina A (fig. 3-23), a partir de la
cual formamos el pigmento rodopsina, necesario para la vision.
Los carotenoides son responsables del color de las zanahorias,
los tomates, los zapallos, la yema del huevo y la manteca.

L OS ESTEROIDES SON MOLECULAS SENAL. LOS esteroides
son una familia de compuestos organicos cuyos anillos multi-
ples comparten carbonos (fig. 3-24). El esteroide colesterol es
un constituyente importante de las membranas. Otros esteroi-
des funcionan como hormonas, sefiales quimicas que llevan
mensajes de una parte del cuerpo a otra. La testosterona y los
estrégenos son hormonas esteroides que regulan el desarrollo
sexual en los vertebrados. El cortisol y las hormonas relacio-
nadas desempefian muchos papeles reguladores en la diges-
tion de los hidratos de carbono y las proteinas, en el manteni-
miento del equilibrio hidrosalino y en el desarrollo sexual.

El colesterol es sintetizado en el higado y constituye el ma-
terial de partida para elaborar testoterona y otras hormonas
esteroides, asi como las sales biliares que ayudan a degradar
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Fig. 3-23. El beta-caroteno es la fuente de la vitamina A. El carotenoide es si-
métrico alrededor de su doble enlace central; cuando se divide, el I3-carote-
no se convierte en dos moléculas de vitamina A. La férmula estructural sim-
plificada utilizada acé es la abreviatura quimica estandar para las moléculas
organicas grandes con muchos atomos de carbono. Las férmulas estructura-
les se simplifican omitiendo los Cs (para los a&tomos de carbono) en la inter-
seccion de las lineas que representan los enlaces covalentes. Se presumen las
Hs que llenan los sitios de enlace disponibles en cada carbono.

las grasas de la dieta de manera de poderlas digerir. El coles-
terol se absorbe de alimentos como la leche, la manteca y la
grasa animal. Un exceso de colesterol en sangre puede llevar
a que se deposite (junto con otras sustancias) en las arterias,
condicion que puede conducir a la arteriosclerosis y al infar-
to de miocardio.

Algunos lipidos son vitaminas

Las vitaminas son moléculas orgéanicas pequefias que no
se sintetizan en el cuerpo sino que deben ser incorporadas con
la dieta, y cuyas deficiencias conducen a enfermedades defi-
nidas.

La vitamina A se forma a partir del B-caroteno que se en-
cuentra en los vegetales verdes y amarillos (véase fig. 3-23).
En los seres humanos, la deficiencia de esta vitamina condu-
ce a sequedad de la piel, los ojos y las superficies internas del
cuerpo; retraso del crecimiento y del desarrollo, y ceguera
nocturna, sintoma diagnostico de la deficiencia. La vitamina
D regula la absorcion del calcio desde el intestino. Es necesa-
ria para el dep6sito adecuado de calcio en los huesos; la defi-
ciencia de vitamina D puede conducir a raquitismo, enferme-
dad que debilita los huesos.

La vitamina E parece proteger a las células de los efectos
nocivos de las reacciones de oxidorreduccion. Por ejemplo,

Fig. 3-24. Todos los esteroides tienen la misma estructura de anillo. L0s esteroides que se muestran aqui, todos importantes para los vertebrados, estan com-
puestos por carbono e hidrégeno y son muy hidrofébicos. Sin embargo, pequefias variaciones quimicas, como la presencia o ausencia de un grupo metilo o hi-

droxilo, pueden producir enormes diferencias funcionales.
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tiene un papel importante en la prevencion de los cambios po-
co saludables en los enlaces dobles de los acidos grasos insa-
turados de los fosfolipidos de membrana. Comercialmente, se
agrega vitamina E a algunos alimentos para hacer mas lenta
su descomposicion. La vitamina K se encuentra en las plantas
de hoja verde y es también sintetizada por las bacterias nor-
malmente presentes en el intestino humano. Es esencial para
la formacién de los codgulos sanguineos. Una deficiencia de
vitamina K conduce de manera previsible a una demora en la
formacion de coagulos y a una hemorragia potencialmente fa-
tal como consecuencia de una herida.

Las cubiertas enceradas ayudan
a repeler el agua

El brillo del pelo no existe por razones estéticas. Las glan-
dulas de la piel secretan una cubierta encerada que repele el
agua y ayuda a mantener el pelo ddcil. Las aves que viven cer-
ca del agua tienen una cubierta sobre sus plumas. Las hojas
brillantes del acebo, familiares durante las vacaciones de in-
vierno en el hemisferio norte, también presentan una cubierta
cerosa. Por Gltimo, las abejas construyen sus panales con ce-
ra. Todas las ceras tienen la misma estructura basica: estan
formadas por enlaces éster entre un &cido graso saturado de
cadena larga y un alcohol saturado de cadena larga. El resul-
tado es una molécula muy larga, con 40-60 grupos CH,. Vea-
mos, como ejemplo la estructura de la cera de abeja:

Esta estructura altamente no polar explica la permeabilidad
de la cera al agua.

INTERACCIONES DE LAS MACROMOLECULAS

Hemos tratado las clases de macromoléculas como si ca-
da una estuviera separada de las otras. Sin embargo, en las
células, ciertas macromoléculas de diferentes clases se unen
covalentemente. Las proteinas con oligosacaridos pegados
se llaman glucoproteinas (gluco, "azlcar"). La cadena de
oligosacarido especifico que se fija puede determinar en qué
lugar dentro de una célula podré residir una proteina recién
sintetizada. Otras cadenas de hidratos de carbono se unen
covalentemente a lipidos, formando glucolipidos, que resi-
den en la superficie de la membrana celular, con la cadena
de hidratos de carbono extendiéndose fuera de la célula ha-
cia el ambiente. Los hidratos de carbono que determinan el
grupo sanguineo de una persona (A, B, AB u O) se fijan a
proteinas o lipidos que salen de la superficie de los glébulos
rojos.

Ya hemos mencionado que las proteinas pueden unirse no
covalentemente a otras proteinas en estructuras cuaternarias.
Pero también pueden hacerlo a otros tipos de macromolécu-
las. Por ejemplo, existen cientos de proteinas que reconocen
el DNA y se unen a él, regulando su funcién. Otras, en com-
binacidn con el colesterol y otros lipidos, forman lipoprotei-
nas. Algunas de éstas sirven como transportadoras, lo que po-
sibilita que lipidos muy hidrofébicos, como el colesterol, se
muevan a través de ambientes acuosos como la sangre.

RESUMEN DEL CAPITULO

Macromoléculas: polimeros gigantes

* Las macromoléculas estan construidas mediante la forma-
cion de enlaces covalentes entre moléculas mas pequefias,
[lamadas monomeros. Las macromoléculas incluyen poli-
sacéridos, proteinas y acidos nucleicos. Véanse figura 3-1
y cuadro 3-1.

* Las macromoléculas poseen formas tridimensionales carac-
teristicas y especificas que dependen de la estructura, las
propiedades y la secuencia de sus mondmeros. Los diferen-
tes grupos funcionales brindan a los sitios dentro de la ma-
cromolécula propiedades especificas importantes para su
funcionamiento bioldgico y sus interacciones con otras ma-
cromoléculas.

Reacciones de condensacion

* Los mondmeros estan unidos por reacciones de condensa-
cion, que liberan una molécula de agua por cada enlace for-
mado. La hidrolisis utiliza agua para romper polimeros en
mondmeros. Véase figura 3-2

Proteinas: polimeros de aminoacidos

* Las funciones de las proteinas incluyen sostén, proteccion,
catdlisis, transporte, defensa, regulacion y movimiento. La
funcion proteica requiere a veces un grupo prostético fijado.
Existen 20 aminoacidos en las proteinas. Cada aminoacido
posee un grupo amino, un grupo carboxilo, un hidrégeno y
una cadena lateral unida al 4&tomo de carbono a. Véase cua-
dro 3-2.

Las cadenas laterales de los aminoacidos pueden estar car-
gadas, ser polares o hidrofébicas; también existen "casos
especiales”, como los grupos —SH, que pueden formar
puentes disulfuro. Las cadenas laterales brindan propieda-
des diferentes a cada aminoacido. Véanse cuadro 3-2 y fi-
gura 3-3.

Los aminoacidos estan unidos covalentemente unidos me-
diante enlaces peptidicos, que se forman por reacciones de
condensacion entre los grupos amino y carboxilo. Véase fi-
gura 3-4.

Las cadenas polipeptidicas de las proteinas estan plegadas
en formas tridimensionales especificas. Son posibles cuatro
niveles de estructura: primario, secundario, terciario y cua-
ternario.

La estructura primaria de una proteina es la secuencia de
amino&cidos unidos por enlaces peptidicos. Esta estructura
primaria determina tanto los niveles superiores de la estruc-
tura como la funcién de la proteina. Véase figura 3-5A.
Las estructuras secundarias de las proteinas, como las héli-
ces a y las laminas plegadas 3, se mantienen por puentes de
hidrégeno entre los atomos de los residuos de los aminoa-
cidos. Véase figura 3-5B, C.

La estructura terciaria de una proteina es generada por el
doblado y el plegado de su cadena polipeptidica. VVéanse fi-
guras 3-5D y 3-6.

La estructura cuaternaria de una proteina es la reorganiza-
cidn de sus polipéptidos en una unidad funcional Gnica que
consiste en mas de una unidad polipeptidica VVéanse figu-
ras 3-5E y 3-7.

Las interacciones quimicas débiles son importantes en la fi-
jacion de las proteinas con otras moléculas. Véase figura
3-8.



« Las proteinas desnaturalizadas por calor, &cido o ciertos
quimicos pierden sus estructuras secundaria y terciaria tan-
to como su funcion bioldgica. La renaturalizacion no siem-
pre es posible. Véase figura 3-9.

« Las chaperonas asisten a las proteinas en el plegado para evi-
tar la fijacion de ligandos inapropiados. Véase figura 3-10.

Hidratos de carbono: azlcares y polimeros
de azUcares

* Todos los hidratos de carbono contienen carbonos unidos a
grupos H'y OH.

« Las hexosas son monosacaridos que contienen seis a&tomos
de carbono. Ejemplos de hexosas incluyen glucosa, galac-
tosa y fructosa que pueden existir como cadenas o anillos.
Véanse figuras 3-11, 3-12,

« Las pentosas son monosacaridos de cinco carbonos. Dos
pentosas, ribosa y desoxirribosa son componentes de los
acidos nucleicos RNA y DNA, respectivamente. Véase fi-
gura 3-12.

« Los enlaces glucosidicos pueden tener una orientacion a o
3 en el espacio. Unen covalentemente monosacaridos en
unidades mas grandes como los disacaridos (p. €j., celobio-
sa), oligosacaridos y polisacaridos. Véanse figuras 3-13 y
3-14.

* La celulosa, una glucosa muy estable, es el principal com-
ponente de la pared celular de las plantas. Esta formada por
unidades de glucosa ligadas por enlaces glucosidicos (3 en-
tre los carbonos 1y 4. VVéase figura 3-14.

+ Los almidones, menos densos y estables que la celulosa, al-
macenan energia en las plantas. Estan formados por enlaces
glucosidicos a entre los carbones 1y 4 y se diferencian por
el grado de ramificacion que tiene lugar por la formacion de
enlaces glucosidicos en el carbono 6. Véase figura 3-14.

« El glucdgeno contiene a-1,4 enlaces glucosidicos y esta al-
tamente ramificado. El glucogeno almacena energia en el
higado y los muasculos de los animales. Véase figura 3-14.

» Monosacaridos quimicamente modificados incluyen los
azUcares fosfatos y los aminoazucares. Un derivado del
aminoazlcar glucosamina se polimeriza para formar el po-
lisacérido quitina, que se encuentra en las paredes celulares
de los hongos y en los exoesqueletos de los insectos. Véa-
se figura 3-15.

Acidos nucleicos: macromoléculas informativas

« En las células, el DNA es el material hereditario. Tanto el
DNA como el RNA desempefian un papel en la formacion
de las proteinas. El flujo de informaciéon va desde el DNA
al RNA 'y a las proteinas.

» Los acidos nucleicos son polimeros construidos a partir de

nucleotidos. Estos consisten en un grupo fosfato, un azlcar

(ribosa en el RNA y desoxirribosa en el DNA) y una base

nitrogenada. En el DNA estas bases son: adenina, guanina,

citosina y timina, pero en el RNA el uracilo sustituye a la

timina. Véanse figuras 3-16 y cuadro 3-3.

En los acidos nucleicos, las bases se proyectan desde un es-

queleto de azUcar fosfato. El contenido de informacion del

DNA y el RNA reside en la secuencia de bases.

« El RNA es monocatenario. EI DNA es una hélice bicatena-
ria en la cual existe un apareamiento, por puentes de hidro-
geno, de bases complementarias entre la adenina y la timi-
na (AT) y la guaninay la citosina (GC). Las dos cadenas de
la doble hélice de DNA corren en direcciones opuestas.
Véanse figuras 3-17 y 3-18.
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 La comparacion de las secuencias de bases del DNA de di-
ferentes especies nos brinda informacién acerca de sus re-
laciones evolutivas.

Lipidos: moléculas insolubles en agua

* A pesar de que los lipidos pueden formar estructuras gigan-
tes, como las gotas de lipidos y las membranas, estos agre-
gados no son quimicamente macromoléculas, porque sus
unidades individuales no estan unidas por enlaces covalen-
tes.

* Las grasas y los aceites estdn compuestos por tres acidos
grasos unidos covalentemente a una molécula de glicerol
por enlaces éster. Véase figura 3-19.

* Los &cidos grasos saturados tienen una cadena hidrocarbo-
nada sin enlaces dobles. La cadena hidrocarbonada de los
acidos grasos no saturados tiene uno 0 mas enlaces dobles
que curvan la cadena y dificultan el empaquetamiento apre-
tado. Véase figura 3-20.

* Los fosfolipidos tienen una "cola™ hidrofébica hidrocarbo-
nada y una "cabeza" hidrofilica de fosfatos. Véase figura
3-21.

 En el agua, las interacciones de las colas hidrofébicas con
las cabezas hidrofilicas generan una bicapa fosfolipidica
con un grosor de dos moléculas. Los grupos de cabezas es-
tan dirigidos hacia afuera donde interactian con el agua cir-
cundante. Las colas se empaquetan en el interior de la bica-
pa. Véase figura 3-22.

* Los carotenoides atrapan la energia luminosa en las plantas
verdes. El betacaroteno puede romperse formando la vita-
mina A, una vitamina lipidica. Véase figura 3-23.

 Algunos esteroides, como la testosterona, funcionan co-
mo hormonas. El colesterol se sintetiza en el higado y tie-
ne un papel en algunas membranas celulares, asi como en
la digestion de otras grasas. El exceso de colesterol en la
dieta puede conducir a la arteriosclerosis. Véase figura
3-24.

« Las vitaminas son sustancias necesarias para el funciona-
miento normal pero deben ser incorporadas con la dieta.

Interacciones de las macromoléculas

* Tanto los enlaces covalentes como los no covalentes se en-
cuentran entre las varias clases de macromoléculas.

* Las glucoproteinas contienen un oligosacarido como marca
que dirige la proteina hacia su destino celular correcto. Los
grupos hidrocarbonados de los glucolipidos se despliegan
sobre la superficie celular externa, donde sirven como sefia-
les de reconocimiento.

» Las interacciones hidrofébicas ligan el colesterol a la pro-
teina que lo transporta en la sangre.

PARA LA DISCUSION

1. Los fosfolipidos constituyen una parte sustancial de todas
las membranas bioldgicas; la celulosa es el principal cons-
tituyente de la pared celular de las plantas. ;Cdmo se rela-
cionan las estructuras quimicas y las propiedades fisicas de
los fosfolipidos y de la celulosa con sus funciones en las
células?

2. Suponga que, en una proteina dada, una lisina es reempla-
zada por el acido aspartico (véase cuadro 3-2). ;Ddnde
ocurre este cambio, en la estructura primaria o secundaria
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de la proteina? ; Cémo podria producir un cambio en la es-
tructura terciaria? ;Y en la cuaternaria?

3. Si existen 20 aminoacidos diferentes hallados comun-
mente en las proteinas, ¢cuantos dipéptidos diferentes
existen? ¢ Cuantos tripéptidos? ¢ Cuantos trinucledtidos?
¢Cuantos RNA monocatenarios compuestos por 200 nu-
cleotidos?

4. Compare las siguientes tres estructuras: hemoglobina, una
molécula de DNA y una proteina que atraviesa una mem-
brana bioldgica.

En el sitio académico en internet se encuentran un
autocuestionario y lecturas complementarias para ca-
da capitulo.
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